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Die chronische Herzinsuffizienz ist die dritthäufigste Todesursache in der 
Bundesrepublik Deutschland (Statistisches Bundesamt 2007), wobei die 5-Jahres-
Überlebensrate für erkrankte Patienten deutlich unter 50% liegt (Ho et al. 1993). Die 
stark altersabhängige Prävalenz der Herzinsuffizienz beträgt bei Patienten über 65 
Jahren mehr als 5% (Krum und Abraham 2009). Bei der Vielzahl der möglichen 
Ursachen für das klinische Syndrom Herzinsuffizienz ist die heterogene 
Erkrankungsgruppe der Kardiomyopathien die dritthäufigste nach der koronaren 
Herzkrankheit (KHK) und der arteriellen Hypertonie (Jefferies und Towbin 2010).  
Mit der neuen Klassifikation der Europäischen Gesellschaft für Kardiologie (ESC) aus 
dem Jahr 2008 werden Kardiomyopathien als myokardiale Erkrankungen mit 
struktureller oder funktioneller Affektion des Herzens definiert, deren Schweregrad 
nicht durch andere Erkrankungen wie beispielsweise eine KHK, arterielle Hypertonie, 
Herzklappenfehler, primäre Muskelerkrankungen oder angeborene Herzvitien erklärt 
werden kann (Elliott et al. 2008). Die Besonderheit dieser Klassifikation liegt darin, 
dass die Definition der Kardiomyopathien nun erstmals morphologisch-funktionell 
erfolgt, um die Anwendung in der klinischen Praxis zu erleichtern. Demgegenüber 
beruhten frühere Ansätze auf ätiologischen Kriterien (Maron et al. 2006, Richardson et 
al. 1996, WHO task force 1980). Zu der Gruppe der Kardiomyopathien zählen die 
dilatative Kardiomyopathie (DCM), restriktive Kardiomyopathie (RCM), hypertrophe 
Kardiomyopathie (HCM), arrythmogene rechtsventrikuläre Dysplasie (ARVD) sowie 
weitere, nicht klassifizierte myokardiale Erkrankungen. Für jede Erkrankung werden 
seit der Definition von 2008 familiäre (=genetische) und nichtfamiliäre Formen 
unterschieden. Die einzelnen Formen werden im folgenden Kapitel 1.2 vorgestellt. 
1.2 Formen der Kardiomyopathie 
Eine Form der Kardiomyopathien ist die HCM, die morphologisch als 
Herzwandverdickung definiert ist, für die keine erklärende Ursache vorli gt. Die durch 
die Hypertrophie der Myozyten ausgelöste Volumenzunahme insbesondere der s ptalen 
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Kammermuskulatur verursacht typischerweise eine Einengung des Ventrikellumens, die 
von einem hyperkontraktilen Myokard begleitet wird. Als Ursachen d r HCM sind 
diverse genetische Faktoren bekannt (Franz et al. 2001), die die HCM möglicherweise 
zur häufigsten genetisch bedingten Herzerkrankung (Ramaraj 2008) mit einer Prävalenz 
von bis zu 1:500 (Maron et al. 1995) machen. Es wird ferner wegen der 
hämodynamischen Bedeutung eine morphologisch-funktionelle Differenziru g in 
Formen, bei denen der linksventrikuläre Ausflusstrakt partiell v rlegt (hypertroph 
obstruktive Kardiomyopathie (HOCM) bzw. nicht verlegt (hypertroph nichtobstruktive 
Kardiomyopathie (HNOCM)) ist, vorgenommen (Elliott und McKenna 2004). 
Davon zu unterscheiden ist die RCM, die nach der ESC-Definition durch eine 
verminderte Compliance der Ventrikelwand gekennzeichnet ist (Elliott et al. 2008), was 
konsekutiv insbesondere zu einer Störung der diastolischen Füllungsphase führt. Das 
wiederum bedingt einen Anstieg der intrakardialen Füllungsdrücke, wobei die 
diastolische und systolische Funktion noch erhalten oder bereits eingeschränkt sein 
können (Katritsis et al. 1991). Obwohl die klinische Diagnose große Schwierigkeiten 
bereitet und daher die Prävalenz nicht exakt bekannt ist, scheint di  RCM die seltenste 
Unterform der Kardiomyopathien zu sein (Wachter und Pieske 2005). 
Die ARVD ist eine Erkrankung mit globaler oder fokaler rechtsventrikulärer 
Funktionseinschränkung, die durch Degeneration von Myozyten und fettigem Umbau 
der Muskelwand charakterisiert ist. Gleichzeitig können bedrohliche ventrikuläre 
Arrhythmien (Basso et al. 2009) mit typischen elektrokardiografischen Anomalien 
(McKenna et al. 1994) auftreten. Die Angaben zur Prävalenz schwanken zwischen 
1:5.000 (Elliott et al. 2008) und 6:10.000 (Ahmad 2003), wobei auch für diese 
Erkrankung ein hoher Anteil an familiären Formen angenommen wird.
Die DCM ist eine weitere Kardiomyopathie, deren vermutlich unterschätzte Prävalenz 
(Rakar et al. 1997) mit bis zu 40:100.000 (Coughlin 1995, Codd et al. 1989) angegeben 
wird. Kennzeichen der Erkrankung ist eine linksventrikuläre Funktio seinschränkung 
mit Verminderung der kardialen Auswurfleistung und Dilatation des V ntrikels, ohne 
dass dies durch eine extramyokardiale Pathologie erklärbar ist (Elliott et al. 2008). 
Wenngleich die Ätiologie noch nicht eindeutig bekannt ist, wird eine Beteiligung 
genetischer, infektiöser und autoimmunologischer Komponenten vermutet (Pankuweit 
et al. 2008), die in einem gemeinsamen Pathogenesemodell integriert sind (vgl. Kapitel 
1.4). Eine Sonderform der DCM ist die inflammatorische Kardiomypathie (DCMi), die 
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neben der klinisch-morphologisch definierten DCM eine Entzündungsreaktion im 
Myokard aufweist. In diesem Fall wird die Entzündungsreaktion als ursächlich für die 
kardiale Pathologie angesehen (Maisch et al. 2005). Auch Stoffwechselstörungen 
(Guertl et al. 2000), primäre Muskelerkrankungen (Finsterer und Stöllberger 2000), 
kardiotoxische Medikamente (Zuppinger et al. 2007, Feenstra et al. 1999), erhöhter 
Alkoholkonsum (Iacovoni et al. 2010, Regan 1990) und eine Schwangerschaft (Abboud 
et al. 2007) werden mit der Entwicklung einer DCM in Verbindung gebracht. Dennoch 
verbleiben bis zu 50% der Patienten mit DCM, bei denen trotz intensiver Diagnostik 
keine ätiopathogenetische Ursache gefunden werden kann, sodass diese heterogenen 
Erkrankungen unter dem Begriff der idiopathischen DCM zusammengefasst werden 
(Kasper et al. 1994). 
1.3 Spezifische Kardiomyopathien 
Neben den morphologisch definierten Kardiomyopathien werden verschi dene 
ätiopathogenetische Faktoren bei der Einteilung von Herzmuskelerkrankungen 
besonders berücksichtigt. Dazu zählen unter anderem die entzündliche sowi  die 
infektiöse Herzmuskelerkrankung (Elliott et al. 2008), welche im Folgenden 
beschrieben werden. 
1.3.1 Entzündliche Herzerkrankungen 
Entzündliche Herzmuskelerkrankungen stellen eine heterogene Krankheitsgruppe dar, 
welche die Formen Myokarditis, Perimyokarditis und Perikarditis umfasst. 
Die Myokarditis ist eine Herzmuskelerkrankung, bei der eine entzündliche Reaktion im 
Myokard bei erhaltener Pumpfunktion und makroskopisch unauffälliger Morphologie 
vorliegt (Cooper 2009). Als Ursachen einer entzündlichen Herzmuskelerkrankung 
gelten beispielsweise verschiedene Erreger wie Viren, Bakterien oder Protozoen (Brown 
und O´Connell 1995), (autoimmune) Systemerkrankungen wie beispielswe se eine 
Sarkoidose, systemischer Lupus Erythematodes oder Sklerodermie (Leyngold et al. 
2007) sowie kardiotoxische Medikamente und Drogen (Ellis und Di Salvo 2007). 
Unabhängig von der ätiologischen Einteilung können weitere Sonderfrmen 
differenziert werden (Lieberman et al. 1993, Spry et al. 1985), die sich nach 
histologischen Kriterien –Riesenzellmyokarditis, Borderline-Myokarditis, eosinophile 
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1.3.2 Infektiöse Herzmuskelerkrankungen 
Verschiedene Erreger können über einen Befall von Kardiomyozyten eine infektiöse 
Herzmuskelerkrankung auslösen. Weltweit ist das Protozoon Trypanosoma cruzei der 
häufigste Erreger infektiöser Myokarditiden mit dem klinischen Bild der Chagas-
Krankheit (Rassi und Marin-Neto, 2010), welche allerdings in Westeuropa nicht 
vorkommt. Eine Vielzahl von Studien zeigen, dass in Westeuropa und Nordamerika 
hingegen verschiedene kardiotrope Viren in hoher Frequenz bei Patienten mit 
entzündlichen Herzmuskelerkrankungen, DCM und unklarer kardialer Dysfunktion 
detektiert werden können (Bock et al. 2010, Andreoletti et all. 2009, Kühl et al. 2008, 
Caforio et al. 2007, Kühl et al. 2005a, Tschöpe et al. 2005, Bowles et al. 2003, 
Pankuweit et al. 2003). Auch Patienten mit der klinischen Präsentation eines akuten 
Koronarsyndroms können an einer viralen Herzmuskelerkrankung leiden (Mahrholdt et 
al. 2006, Kuhl et al. 2003), wobei die Verbindung möglicherweise durch eine Infektion 
und einer damit verbundenen Schädigung koronarer Endothelzellen erkärt werden kann 
(Bultmann et al. 2003). Demgegenüber beschreiben Untersuchungen von 
Autopsiematerial einen gewissen Anteil an virusinfizierten, aber kardial 
asymptomatischen Patienten (Schenk et al. 2009, Kuethe et al. 2009, Lindner et al. 
2009, Corcioli et al. 2008), weshalb diese Autoren die pathologische Relevanz des 
Nachweises von Parvovirus B19 (B19V) anzweifeln. Sie argumentieren damit, dass 
dieses Virus auch in anderen Geweben ohne pathologische Folgen persistier n kann 
(Norja et al. 2006, Söderlund et al. 1997) und eine hohe Seroprävalenz in der 
allgemeinen Bevölkerung aufweist (van Rijckevorsel et al. 2009). 
Die pathogenetische Bedeutung der myokardialen Schädigung durch eine
Virusinfektion ist mithilfe von tierexperimentellen Untersuchungen bis auf die 
molekulare Ebene insbesondere für Enteroviren bekannt (vgl. Yajima und Knowlton 
2009). Noch in den 1990er Jahren galten Enteroviren zusammen mit Adenoviren als 
typische kardiotrope Erreger (Baboonian und McKenna 2003, Pankuweit et al. 2000), 
wobei in aktuelleren Studien ein Wandel im Erregerspektrum beobachtet werden kann, 
da das B19V mittlerweile die höchste Prävalenz aller kardiotropen Virenaufweist (Kühl 
et al. 2005a, Pankuweit et al. 2003). Inwiefern die Erkenntnisse aus tierexperimentellen 
Untersuchungen, die mit Enteroviren durchgeführt wurden, auch auf andere Viren 
übertragen werden können, ist gegenwärtig noch nicht vollständig gesichert. Erste 
Ergebnisse deuten jedoch auch für eine B19V eine myokardiale Pathogenität an 
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(Schowengerdt et al. 1997), die analog zu Enteroviren über eine Aktivierung des 
Immunsystems eine Progredienz der Krankheit bewirken kann (Streitz et al. 2008, 
Papdogiannakis et al. 2002). 
1.4 Ätiopathogenese der DCM 
Für die Pathogenese einer DCM wird ein multifaktorielles Modell angenommen 
(Magnani und Dec 2006, Mason 2003), das insbesondere genetische, infektiöse und 
autoimmunologische Komponenten betont. Weiterhin sind erste Lifestyle-Faktoren 
beschrieben (Angelow et al. 2007, Miura et al. 2004, Coughlin et al. 1996), die 
vermutlich den Verlauf der Erkrankung beeinflussen können, deren Bedeutung aber 
noch nicht hinreichend erklärt ist. 
Für die genetischen Formen der DCM, die mindestens 25% aller DCM-Erkrankungen 
ausmachen (Luk et al. 2009, Gavazzi et al. 2001), sind diverse Mutationen beschrieben, 
die insbesondere Proteine des Sarkomers, aber auch andere zelluläre Strukturen 
betreffen können (Li et al. 2008, Shaw et al. 2002). Allerdings zeigen diese Mutationen 
zum Teil sogar innerhalb einer Familie Unterschiede in Expressivität, Penetranz und 
dem Phänotyp (Mestroni et al. 1999b), sodass zusätzlich dazu ie Existenz von 
sogenannten modifier-Genen postuliert wird, die einen modulierenden Effekt auf den 
Verlauf der Erkrankung haben (Liu und Mason 2001). 
Die infektiöse Beteiligung an der Pathogenese einer DCM ist mithilfe von 
tierexperimentellen und klinischen Untersuchungen gut verstanden. Experimentell kann 
gezeigt werden, dass bei Mäusen durch eine Infektion mit Coxsackie-Viren eine mit 
einer DCM vergleichbare kardiale Dysfunktion ausgelöst werden kann (Woodruff 
1980), wobei ein genaues Verständnis der molekularen Prozesse bteht (Rose 2009). 
Neben der direkten zytotoxischen Aktivität der Viren (Herzum et al. 1994) führt die 
Initiierung diverser immunologischer Reaktionen zu einer Progredienz der Erkrankung 
(Mason 2003). Neben diesen experimentellen Daten können auch Ergebnisse der 
klinischen Forschung die Bedeutung einer viralen Infektion für die Pathogenese 
bestätigen. So zeigen verschiedene Studien, dass im Herzmuskelgeweb von Patienten 
mit DCM häufig Virusgenom nachzuweisen ist (Fujioka et al. 2004, Pankuweit et al. 
2003). Dieser Befund wird durch die Tatsachen verstärkt, dass Patienten mit 
Viruspersistenz im Myokard eine schlechtere myokardiale Pumpfunktion aufweisen als 
eine nichtbetroffene Kontrollgruppe (Tschöpe et al. 2005) und dass eine antivirale 
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Therapie die Krankheitsentwicklung der Patienten positiv beeinflussen kann (Kühl et al. 
2003). 
Eine Vielzahl von Studien beschreibt eine Beteiligung autoimmunologischer Prozesse 
an der Entwicklung einer DCM. Als Auslöser der überschießenden Immunantwort 
werden infektiöse Organismen vermutet (Fairweather et al. 2001), wobei wie bei 
anderen Autoimmunreaktion die Pathogenese nicht vollständig verstanden ist. 
Experimentell kann im Tierversuch durch eine Injektion kardialer Proteine (Neu et al. 
1987) eine ähnlich verlaufende Erkrankung induziert werden. Unabhängig von dem 
Beginn des Prozesses wird im weiteren Verlauf eine stereotype progrediente kardiale 
Schädigung mit hämodynamischer Dysfunktion beobachtet (Neumann et al. 1994). Als 
Belege der autoimmunen Pathogenese einer DCM zählen der Nachweis verschiedener 
kardialer Autoantikörper (Caforio et al. 2008b), erhöhte proinflammatorische 
Zytokinspiegel wie der Tumor-Nekrose-Faktor (TNF)-α (Matsumori et al. 1994) oder 
Interleukin (IL)-6 (Plenz et al. 2001), die Beteiligung des Komplementsystems (Kaya et 
al. 2001) sowie die bedeutende Rolle verschiedener Subtypen von T-Lymphozyten 
(Leuschner et al. 2009, Smith und Allen 1991). Autoantikörper sind ein häufiges 
Phänomen bei autoimmunologischen Erkrankungen (Rose 2008), wobei diese bereits 
als unabhängiger Risikofaktor für die Entwicklung einer Erkrankung bei noch 
asymptomatischen Patienten gelten (Riley et al. 1990). Derartige charakteristische 
Eigenschaften sind auch für die kardialen Autoantikörper bekannt. Es wurden diverse 
kardiale Strukturen als Antigene beschrieben (zusammengefasst in Yoshikawa et al. 
2009, Fu 2008), sie besitzen zum Teil prognostische Bedeutung für die Patienten (Lauer 
et al. 2000) und können schon bei asymptomatischen Verwandten von Patienten mit 
DCM nachgewiesen werden (Caforio et al. 1994). Der Nachweis dieser Autoantikörper 
bei asymptomatischen Verwandten von Patienten mit DCM bedeutet ein erhöhtes 
Risiko für die Entwicklung einer DCM (Caforio et al. 2008a). Der ti experimentelle 
Transfer von Autoantikörpern gegen den β-Adrenorezeptor aus erkrankten in gesunde 
Mäuse führt auch in den Empfängermäusen zur Entwicklung einer DCM (Jahns et al. 
2008), womit die Bedeutung der Autoimmunreaktion belegt wird. Einen weiteren 
Hinweis auf die Pathogenität verschiedener Antikörper liefert der erfolgreiche Einsatz 
einer Immunadsorptionstherapie, welche sowohl bei Patienten mit einer Myokarditis 
(Felix und Staudt 2006) als auch bei Patienten mit DCM (Muller et al. 2000) zu einer 
Verbesserung der Hämodynamik und einer Verminderung entzündlicher Infiltrate im 
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Myokard führt. Inwiefern der Einsatz des B-Zell-spezifischen Antikörpers Rituximab 
die Produktion der Autoantikörper und damit den Verlauf der Erkrankung beeinflussen 
kann, ist gegenwärtig noch unklar, auch wenn ein kürzlich veröffentlichter Fallbericht 
eine mögliche Wirksamkeit beschreibt (Karras et al. 2010). Neben der Bedeutung des 
humoralen Immunsystems an der Pathogenese einer DCM existieren eindutige Belege 
für eine Beteiligung der zellulären Abwehr, da sowohl für Vertreter des angeborenen 
Immunsystems wie Monozyten (Göser et al. 2005) oder dendritischer Zell n (Eriksson 
et al. 2003) als auch für T-Helferzellen als Vertreter des adaptiven Immunsystems eine 
Beteiligung an der Pathogenese gezeigt werden kann. Die Subtypen TH17- (Yuan et al. 
2009, Chang et al. 2008), TH1- und TH2-Lymphozyten (Cunningham 2001) sind an 
einer Progression der Erkrankung beteiligt, wohingegen regulatorische T-Zellen einen 
protektiven Effekt besitzen (Afanasyeva et al. 2005). 
Auf Basis der oben beschriebenen Ergebnisse zur infektiösen und immunologischen 
Genese einer DCM entwickelten Liu und Mason (2001) ein dreiphasiges 
Pathogenesemodell (vgl. Abbildung 2), wobei die Abfolge diser drei Phasen nicht 
strikt chronologisch sondern auch parallel verlaufen kann. Dieses Modell besagt, dass 
die Erkrankung mit einer Schädigung des Myokards, meist durch eine virale Infektion, 
beginnt. Als Reaktion darauf entsteht sich eine Immunantwort, die sich im weiteren 
Verlauf gegen körpereigene Strukturen wenden und damit in das irreversible 
Endstadium einer DCM münden kann. Insbesondere für den behandelnden Arzt sei die 
Kenntnis dieses Prozesses wichtig, da jede Phase unterschiedliche Therapiekonzepte 
erfordere. Auch in der Phase der DCM, dem Endstadium nach dem Modell, ist ein 
progredienter Umbau des Myokardgewebes nachweisbar, der die funktionelle Integrität 
der Muskulatur weiter beeinträchtigt (Narula et al. 1996). 
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niedrig (Chow et al. 1989, Hauck et al. 1989) als auch die Interobservervariabilität hoch 
(Mason et al. 1995), sodass Ende der 1990er Jahre auf einer Konsensus-Konferenz der 
World Heart Federation (WHF) mit der Immunhistochemie ein neuer diagnostischer 
Goldstandard für die Detektion einer myokardialen Entzündungsreaktion etabliert 
wurde (Strauer et al. 2001, Maisch et al. 2000). Bei diesem Verfahren werden 
Immunzellen im Myokard selektiv mit speziellen Antikörpern angefärbt, sodass eine 
Quantifizierung der Entzündungsreaktion möglich ist. Neben der höheren Sensitivität 
(Angelini et al. 2002, Angelini et al. 2000, Dettmeyer et al. 1999) kann durch die 
Quantifizierung der Entzündung eine geringere Interobservervariabilität angenommen 
werden. Zusätzlich dazu weist der immunhistochemische Nachweis ein r myokardialen 
Entzündung im Gegensatz zum Nachweis mittels der Dallas-Klassifikation auch 
prognostische Bedeutung auf (Kindermann et al. 2008), womit die Überlegenheit der 
Immunhistochemie gegenüber der Dallas-Klassifikation eindeutig belegt ist. Neben der 
Immunhistochemie werden weitere Verfahren zur myokardialen Entzündungsdiagnostik 
wie der Nachweis einer vermehrten Expression von inflammatorischen 
Adhäsionsfaktoren auf koronaren Endothelzellen (Noutsias et al. 1999) oder MHC-
Molekülen im Myokard (Herskowitz et al. 1990) evaluiert. Diese Verfahren weisen zum 
Teil prognostische Bedeutung auf (Zimmermann et al. 2005), haben r bei einer 
niedrigen Sensitivität noch keine Indikation für den Einsatz in der klinischen Routine. 
Da die Myokarditis oftmals ein fokales Geschehen ist (Mills und Lauer 2004), wird die 
Entnahme mehrerer Proben aus einer Herzkammer in einer Untersuchung empfohl n 
(Ardehali et al. 2004), um den sampling error (Hauck et al. 1989) zu reduzieren. Zur 
Erhöhung der Sensitivität der EMB wird vorgeschlagen, mithilfe einer kardialen 
Magnetresonanztomografie (MRT) auffällige Abschnitte im Myokard zu lokalisieren, 
aus denen dann gezielt die Biopsien entnommen werden (Mahrholdt et al. 2004). Bis 
zum jetzigen Zeitpunkt ist jedoch kein anderes Verfahren als die EMBbekannt, dass 
mit hinreichender Sicherheit eine Entzündung im Myokard nachweisen kann (Friedrich 
et al. 2009, Noutsias et al. 2009a). 
Bei Patienten mit ungeklärter Herzerkrankung und typischen Zeichen einer 
Perikardläsion wie Perikardreiben, bestimmten elektrokardiografischen Veränderungen 
oder echokardiografischen Hinweisen für einen Perikarderguss besteht der dringende 
Verdacht auf eine Perikarditis. Zwecks einer genaueren Abklärung dieser 
Verdachtsdiagnose kann eine Perikardioskopie (Maisch und Drude 1991) mit 
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Perikardbiopsie durchgeführt werden, die zum einen eine visuelle Beurteilung des 
Perikards erlaubt und zum anderen die Möglichkeit bietet, infektiöse und entzündliche 
Prozesse nachzuweisen (Maisch et al. 2004b). 
1.6 Therapie 
1.6.1 Symptomatische Therapie 
Für Patienten mit DCM existiert bislang keine kausale Therapi (Luk et al. 2009). 
Sofern Zeichen einer Herzinsuffizienz bestehen, sollten die Patienten tsprechend ihrer 
klinischen Symptomatik nach den Leitlinien der Deutschen Gesellschaft für Kardiologie 
für Herzinsuffizienz (Hoppe et al. 2008) behandelt werden, die als Primärmaßnahme 
eine Modifikation der Lebensgewohnheiten mit Steigerung der körperlich n Aktivität, 
Gewichtsreduktion sowie Nikotin- und Alkoholkarenz empfehlen. Falls diese 
Maßnahmen alleine keine ausreichende Besserung erzielen, besteht die Indikation zur 
Pharmakotherapie nach einem schweregradadaptierten Stufenschema. Bei allen 
Schweregraden sind Angiotensin converting enzyme (ACE)-Hemmer in Zieldosis seit 
dem CONSENSUS Trial (Consensus 1987) empfohlen. Eine weitere wichtige 
Substanzklasse für Patienten mit Herzinsuffizienz stellen die β1-selektiven 
Adrenorezeptorblocker dar, deren positiver Effekt auf Mortalität und die 
linksventrikuläre Funktion bei Patienten mit Herzinsuffizienz in ei er Metaanalyse 
bestätigt wurde (Lechat et al. 1998). Daher wird ihr Einsatz ab dem Stadium II der 
NYHA-Klassifikation empfohlen. Zusätzlich dazu können Kindermann et al. (2008) 
zeigen, dass die Therapie mit einem β-Blocker bei Patienten mit klinischem Verdacht 
auf Myokarditis einen Prädiktor für eine bessere Entwicklung darstellt. Weiterhin zählt 
die Therapie mit Aldosteron-Antagonisten seit der RALES-Studie (RALES 1996) zur 
Standardtherapie bei chronischer Herzinsuffizienz ab NYHA-Stadium III. Der Einsatz 
von Herzglykosiden hingegen wird derzeit mit Ausnahme von Patienten mit 
tachykardem Vorhofflimmern nicht als Therapie der ersten Wahl angesehen. Weitere 
Therapieoptionen bestehen im Einsatz von Thiaziden oder Schleifendiuretika, sofern 
Patienten mit Lungen- oder peripheren Ödemen Zeichen einer Flüssigkeitsretention 
aufweisen. Weiterhin ist bekannt, dass Patienten mit hochgradig ausgeprägter dilatativer 
Kardiomyopathie, definiert durch eine Ejektionsfraktion unter 30%, ein deutlich 
erhöhtes Risiko für lebensbedrohliche kardiale Arrhythmien aufweisen (Lakdawala und 
Givertz 2010), weswegen der Einsatz von implantierbaren Kardioverter Defibrillatoren 
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(ICD) lebensverlängernd sein kann (Bardy et al. 2005, Grimm et al. 2002). Für 
Patienten mit einer hochgradigen Einschränkung der kardiale Funktion is  der Einsatz 
eines CRT-Systems zu erwägen, das aufgrund der koordinierten Erregung beider 
Ventrikel zu einer Verbesserung der Pumpfunktion führen kann (Cleland et al. 2010, 
Maisch et al. 2010). Als ultima ratio steht nach Ausschöpfen d r beschriebenen 
Therapieoptionen eine Herztransplantation zur Verfügung (Maisch et al. 2010). 
1.6.2. Kausale Therapie 
Experimentell untersuchte kausale Therapieverfahren für die Behandlung er DCM 
versuchen, die ätiopathogenetischen Konzepte der Erkrankung zu berücksichtigen. Falls 
eine virale oder entzündliche Ätiologie nachgewiesen werden kann, existieren 
spezifische antivirale bzw. antientzündliche Therapiekonzepte, auch wenn d ren 
Wirksamkeit bei kardialen Erkrankungen noch nicht endgültig bewiesen ist (Maisch et 
al. 2004a). 
Zahlreiche Studien untersuchen eine immunsuppressive Therapie bei ntzündlichen 
Herzmuskelerkrankungen, wobei diese zum Teil widersprüchlichen Ergebnisse liefern. 
Die Mehrheit der bisherigen Untersuchungen kann keinen Wirksamkeitsbeweis von 
Immunsuppressiva (Wojnicz et al. 2001, Mason et al. 1995, Parrillo et al. 1989) oder 
Antagonisten gegen TNF-α (Chung et al. 2003) in Bezug auf Mortalität gegenüber 
Placebo finden, was auch in einer Metaanalyse von 2005 zusammengefasst wurde (Liu 
et al. 2005). Jedoch weisen die hier berücksichtigen Studien zwei gravierende 
methodische Schwächen auf: Zum einen wird die Diagnose einer 
Herzmuskelentzündung und damit der Einschluss in die Studie mit der wenig sensitiven 
Dallas-Klassifikation durchgeführt und zum anderen wird in keiner dieser Studien eine 
infektiöse Genese als Ursache der Erkrankung ausgeschlossen. Die Konsequenz daraus 
ist, dass Patienten mit potentiell infektiösen Erkrankungen immunsuppressiv behandelt 
wurden, sodass möglicherweise eine kontraproduktive Strategie angewe det wurde. 
Aus diesen Gründen wurde 1995 die ESETCID-Studie begonnen (Maisch et al. 1995), 
bei der erst nach einer umfassenden infektiologischen und der sensitiveren 
immunhistochemischen Entzündungsdiagnostik Patienten in die Studie aufgenommen 
werden. Um eine endgültige Aussage zur Wirksamkeit der antientzündlichen Therapie 
treffen zu können, müssen die Ergebnisse dieser bislang noch nicht abgeschlossenen 
Studie abgewartet werden. Eine weitere Studie mit 85 Patienten, di  mit dem 
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Ausschluss einer infektiösen Genese als Kriterium für die Aufnahme der Patienten in 
die Untersuchung einen entsprechenden Ansatz verfolgt, ist bereits beendet. Dabei 
konnten Frustraci et al. (2009) die Wirksamkeit einer immunsuppressiven Therapie mit 
Glukokortikoiden und Azathioprin zeigen, da in der Therapiegruppe eine signifikante 
Verbesserung der kardialen Funktion nach sechs Monaten nachweisbar ist, wohingegen 
die Placebogruppe keine Besserung zeigt. Daneben existieren weitere Studien, die einen 
positiven Effekt von Immunsuppression durch eine Immunadsorption oder Behandlung 
mit Glukokortikoiden finden (Camargo et al. 2009, Zimmermann et al. 2005, Dörffel et 
al. 2004). 
Für die Wirksamkeit einer antiviralen Therapie bei Patienten mit Virusnachweis im 
Myokard liegen weniger Daten vor, auch wenn einzelne experimentelle Untersuchungen 
für eine Therapie mit intravenösen Immunglobulinen (IVIG) und Typ-1-Interferonen 
existieren. Für beide Wirkstoffe ist grundsätzlich eine antivirale Aktivitä  bekannt 
(Weintrub 1987, Isaacs und Lindemann 1957), die bei viraler Herzmuskelerkrankung 
sowohl in Tierversuchen (Takada et al. 1995) als auch in ersten klinischen 
Untersuchungen bei Patienten bestätigt werden kann (Dennert et al. 2010, Kühl et al. 
2003, Stouffer et al. 2003). Jedoch fehlt bislang der Beweis einer Wirksamkeit durch 
eine den strengen Kriterien der evidenzbasierten Medizin entsprechenden Studie
(Robinson et al. 2005). 
IVIG besitzen neben ihren antiviralen auch immunmodulatorische Eigenschaften 
(Ballow 1997), weswegen sie seit mehr als 20 Jahren bei der Therapie verschiedener 
autoimmunologischer Erkrankungen wie beispielsweise der thrombotisch-
thrombozytopenischen Purpura (Fehr et al. 1982) oder dem Guillain-Bairré-Syndrom 
(van der Meché und Schmitz 1992) eingesetzt werden. Für den Einsatz von IVIGs bei 
der autoimmunen Myokarditis beschreiben Studien eine Verbesserung der klinischen 
Symptomatik bei Kindern mit akuter Myokarditis (Drucker et al. 1994), der peripartalen 
Kardiomyopathie (Bozkurt et al. 1999), Patienten mit Myokarditis oder DCM 
(Kishimoto et al. 2003) und bei Erwachsenen mit Herzinsuffizienz (Gullestad et al. 
2001). Im Kontrast dazu stehen Ergebnisse von McNamara et al. (2001), die keine 
Wirksamkeit einer IVIG-Therapie bei Patienten mit Myokarditis/DCM finden. Bis zu 
einer endgültigen Beurteilung des Effektes einer IVIG-Therapie bei Patienten mi  einer 
entzündlichen Herzmuskelerkrankung müssen weitere, umfassendere Studien 
durchgeführt werden. 
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1.7 Prognose 
Aufgrund der mehrfachen Änderung der Diagnosekriterien einer Myokarditis im 
Zeitverlauf und der verschiedenen histologischen Unterformen existieren sehr variable 
Angaben zur Prognose der Patienten. Nach McCarthy et al. (2000) liegt die 5-Jahres-
Überlebensrate für alle primären Myokarditiden unter 70%. Paradoxerweise zeigt die 
fulminant verlaufende Myokarditis trotz der häufigen passageren Intsivpflichtigkeit 
der Patienten mit einer 5-Jahres-Überlebensrate von über 90% (Baughman 2006) eine 
bessere Langzeitprognose als die subakut verlaufenden Borderline-Myokarditis mit 
einer 5-Jahres-Überlebensrate von unter 50% (Dec und Fuster 1994). Die mit Abstand 
schlechteste Prognose aller Unterformen der Myokarditiden besteht bi der 
Riesenzellmyokarditis mit einer Sterblichkeit von mehr als 90% innerhalb eines Jahres 
(Cooper et al. 1997). 
Die 5-Jahres-Überlebensrate der DCM mit knapp über 50% ähnelt der Myokarditis-
Überlebensrate (Grogan et al. 1995), wobei bereits durch eine verbesserte 
symptomatische Herzinsuffizienztherapie die Überlebensrate unabhängig von der 
Ätiologie verbessert werden konnte (Kubo et al. 2008). Bisher existieren nur wenige 
Untersuchungen, die ätiopathogenetisch definierte Gruppen von Patienten mit DCM 
hinsichtlich ihrer Krankheitsentwicklung miteinander vergleichen. Kindermann et al. 
(2008) zeigen, dass der immunhistochemische Nachweis entzündlicher Infiltrate im 
Myokard mit einer schlechteren Prognose für die Patienten korreliert, wohingegen der 
Entzündungsnachweis nach der Dallas-Klassifikation keine prognostische Relevanz 
besitzt. Für einige Surrogatparameter wie der Veränderung der NYHA-Klasse und 
echokardiografischer Parameter liegt eine Untersuchung vor, die jedoch eine w nig 
etablierte Methode zum Entzündungsnachweis verwendet (Zimmermann et al. 2005). In 
dieser Untersuchung mit einer Gesamtgruppe von 82 Patienten wird eine Besserung der 
echokardiografisch quantifizierten Herzleistung im Verlauf nach ungefähr inem Jahr 
beschrieben, die ätiologieunabhängig ist. Bei einer detaillierteren Analyse zeigt sich, 
dass Patienten mit inflammatorischer DCM eine bessere Entwicklung aufweisen als 
Patienten mit DCM, bei denen keine Erkrankungsursache im Myokard nachgewiesen 
werden kann. 
Auch die prognostische Bedeutung eines Virusgenomnachweis im Myokard wird 
kontrovers diskutiert. Kindermann et al. (2008) finden keine Unterschiede in der 
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Mortalität zwischen Patienten mit Virusnachweis im Myokard gegenüb r Patienten 
ohne virale Herzmuskelerkrankung, wohingegen Kühl et al. (2005b) und Why et al. 
(1994) eine schlechtere Prognose für Patienten mit Viruspersistenz im Myokard 
beschreiben. 
Neben diesen bioptisch gesicherten ätiopathogenetischen Faktoren existieren zahlreiche 
Untersuchungen, die unabhängig vom Befund der EMB prognostische Marker für eine 
schlechtere Prognose evaluieren. Hierbei konnten der Nachweis von erhöhten 
myokardialen Enzymen im Blut (Hossein-Nia et al. 1997), eine schlechtere EF zum 
Ausgangszeitpunkt (Mason et al. 1995), eine begleitende Grunderkrankung (Felker et 
al. 2000) und männliches Geschlecht (Angelow et al. 2007) als Risikofaktoren 
identifiziert werden. 
1.8 Fragestellung 
Der Endomyokardbiopsie kommt bei der Differentialdiagnose myokardialer 
Erkrankungen ein hoher Stellenwert zu, der insbesondere in der Detktion möglicher 
Erkrankungsursachen liegt. Allerdings existiert bisher keine Untersuchung, inwieweit 
Unterschiede in der Ätiologie der Erkrankung Auswirkungen auf den 
echokardiografisch gemessenen Langzeitverlauf von Patienten mit DCM haben. Ebenso 
wenige Daten liegen vor, die die prognostische Bedeutung eines 
Virusgenomnachweises oder einer Entzündung im Myokard im langfristien Verlauf 
untersuchen. 
In den Jahren 2000-2008 wurden an der Universitätsklinik Marburg bei der 
Untersuchung von 1.710 Patienten insgesamt 2.349 Endomyokardbiopsien gewonnen. 
Das in diesen Jahren gesammelte Datenmaterial und die echokardiografischen Follow-
up-Untersuchungen werden in dieser Arbeit für die Beantwortung der folgenden 
Fragestellungen verwendet: 
1.) Wie stellt sich der echokardiografisch dokumentierte Krankheitsverlauf der 
Patienten mit DCM dar? Lassen sich in Abhängigkeit der nachgewies nen 
Ätiologie Unterschiede im Verlauf zwischen den ätiologisch definierten Gruppen 
von Patienten mit DCM nachweisen?  
2.) Kann unter Berücksichtigung des Ergebnisses der EMB mit dem Nachweis einer 
myokardialen Entzündung bzw. eines kardiotropen Erregers eine Veränderung der 
Prognose der Patienten festgestellt werden? 
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3.) Welchen Einfluss und welche Wirksamkeit weisen die eingesetzten kausalen 
Therapieverfahren auf? Welche Auswirkungen hat dies auf die kardiale Funktion? 
4.) Inwiefern unterscheiden sich die Ergebnisse zwischen gleichzeitig durchgeführter 
links- und rechtsventrikulärer Biopsie und wie korrelieren die verschiedenen 
Befunde der EMB mit echokardiografischen Parametern der Herzleistung? 
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2. Patienten und Methodik 
2.1 Vorstellung der Untersuchung 
Die vorliegende Arbeit untersucht retrospektiv 1.710 Patienten, die im Zeitraum vom 
01.Januar 2000 bis 31.Dezember 2008 im Universitätsklinikum Marburg mit klinischem 
Verdacht auf Kardiomyopathie stationär aufgenommen wurden. Dabei werden die 
während des stationären Aufenthaltes gewonnenen Befunde der Endomyokardbiopsie 
und der Echokardiografie sowie die im weiteren Krankheitsverlauf erhob nen Daten 
ausgewertet. 
Nach der stationären Aufnahme wird in der Klinik für Kardiologie am 
Universitätsklinikum Marburg zunächst eine umfassende Anamnese und körperliche 
Untersuchung durchgeführt. Typische anamnestische Angaben der Patienten si d 
Luftnot (meist belastungsabhängig), geschwollene Beine, Herzrasen, Herzstolp rn, 
Müdigkeit und Schwindel. Häufig gaben die Patienten an, kurz vor Beginn der 
kardialen Symptomatik an Infekten der oberen Atemwege erkrankt gewesen zu sein. 
Die im Anschluss an die Anamnese durchgeführte körperliche Untersuchung zeigte bis 
auf periphere Ödeme selten pathologische Befunde. 
Für jeden Patienten mit Verdacht auf Herzinsuffizienz werden in der Abteilung für 
Kardiologie der Universitätsklinik Marburg entsprechend der AHA/ACC-Leitlinien aus 
dem Jahr 2001 (Hunt et al. 2001) während des stationären Aufenthalt s ein Ruhe-
Elektrokardiogramm (EKG), ein Langzeit-EKG, eine Echokardiografie (UKG), ein 
Röntgenthorax und eine Blutuntersuchung durchgeführt und dokumentiert. Zu den 
häufigsten Befunden im Rahmen dieser Untersuchungen gehörten verschiedene 
Herzrhythmus- und Erregungsleitungsstörungen im EKG, ein verbreiterter Herzschatten 
im Röntgenthorax und echokardiografisch sichtbare Wandbewegungsstörungen mit 
begleitenden Pumpfunktionseinschränkungen. In zahlreichen Fällen kon te in der 
Echokardiografie ein Perikarderguss detektiert werden. Die AHA/ACC-Leitlini n sehen 
zusätzlich zu den bereits genannten, nicht-invasiven Verfahren bei Patienten mit 
chronischer Herzinsuffizienz die Durchführung einer Herzkatheteruntersuchung zum 
Ausschluss einer koronaren Herzkrankheit vor. Dies erfolgte ebenfalls bei allen 
Patienten. 
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2.2 Diagnostische Verfahren 
Nachfolgend werden die diagnostischen Verfahren vorgestellt, deren Erg bnisse für die 
Durchführung dieser Arbeit berücksichtigt werden. 
2.2.1 Echokardiografie 
Die Echokardiografie ist eine Ultraschalluntersuchung, bei der transthorakal 
Morphologie und Aktivität des Herzens beurteilt sowie entsprechende kardiale 
Funktions- und Strukturparameter (Ejektionsfraktion (EF), linksventrikulärer 
enddiastolischer Durchmesser (LVEDD), Interventrikularseptumdicke (IVS)) bestimmt 
werden können. Das Verfahren eignet sich darüber hinaus hervorragend zur Detektion 
eines Perikardergusses (Maisch und Karatolios 2008). Diese Untersuchung wird für 
kardiologische Patienten aufgrund der hohen Aussagekraft bei minimalem 
Untersuchungsrisiko empfohlen (Erbel et al. 1997). 
2.2.2 Herzkatheter und Endomyokardbiopsie 
Bei klinischem Verdacht auf Kardiomyopathie werden nach Aufklärung und 
Einwilligung der Patienten bei der Herzkatheteruntersuchung (Hamm et al. 2008) eine 
KHK ausgeschlossen und anschließend Gewebeproben aus dem Herzmusk l 
entnommen. Dazu wird ein Bioptom mithilfe der Seldingertechnik über das arterielle 
Gefäßsystem retrograd in die linke bzw. anterograd im venösen Gefäßabschnitt in die 
rechte Herzkammer des Patienten eingebracht und anschließend röntgenkontrolliert mit 
dem Bioptom mehrere Gewebeproben (mindestens sechs) aus dem Myokard 
entnommen (Mason 1978). Die Probenentnahme erfolgt linksventrikulär aus apikalen 
Anteilen der Hinter- und Seitenwand, rechtsventrikulär aus der septalen Wand. Diese 
Myokardproben werden über einen Rufbereitschaftsdienst sofort für die weit ren 
diagnostischen Untersuchungen verarbeitet. 
2.2.3 Perikardbiopsie 
Die Perikardbiopsie ist ein invasives diagnostisches Verfahren zur Gewinnung von 
Gewebeproben aus dem Peri- und Epikard (Maisch und Drude 1991). Dabei wird das 
Perikard von subxiphoidal zunächst unter echokardiografischer Kont olle punktiert und 
der gegebenenfalls vorhandene Perikarderguss abgelassen. Anschließend wird isotone 
Flüssigkeit in das Perikard gespritzt, um mithilfe eines fiberoptischen Perikardioskops 
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das Perikard visuell beurteilen zu können. Dabei werden auffällige Strukturen im 
Epikard gesucht, aus denen dann Gewebeproben entnommen werden könn .  
2.2.4 Aufarbeitung der Gewebeproben 
Die Myokardbiopsien werden in der Universitätsklinik Marburg entsprechend den 
internationalen Standards (Maisch et al. 2000) auf das Vorliegen zw ier möglicher 
ätiologischer Ursachen für eine Kardiomyopathie untersucht: Zum einen wird 
molekularbiologisch das Vorliegen von Genom kardiotroper Erreger im Herzmuskel 
geprüft und zum anderen immunhistochemisch bzw. durchlichtmikroskopisch eine 
Entzündungsreaktion im Myokard beurteilt. 
Die Untersuchung auf kardiotrope Erreger erfolgt gemäß den Vorgaben der WHF-
Konsensuskonferenz nach internationalen Standards (Maisch et al. 2000). In einem 
ersten Schritt wird aus zwei der gewonnenen Proben unter Einsatz spezieller 
DNA/RNA-Extraktionsmethoden Nukleinsäure isoliert. Zusätzlich wird von jedem 
Patienten eine Vollblutprobe entnommen, aus der ebenfalls mit einer standardisierten 
Technik DNA und RNA isoliert werden, um sie anschließend mithilfe verschiedener 
PCR-Ansätze qualitativ und quantitativ auf das Genom kardiotroper Erreger 
(Coxsackievirus B3, Influenzavirus A, Adenovirus Typ 6, Zytomegalievirus (CMV), 
Epstein-Barr-Virus (EBV), Humanes Herpesvirus (HHV)-6, B19V, Chlamydia 
pneumoniae und Borrelia burgdorferi) zu untersuchen (vgl. Pankuweit et al. 2003). Zur 
Überprüfung der Ergebnisse werden zusätzlich in jeder Untersuchung entsprechende 
Positiv- und Negativkontrollen parallel durchgeführt. Ein positiver Befund der PCR 
wird anschließend durch einen Southern Blot bestätigt. 
Die Detektion einer Herzmuskelentzündung erfolgt mit dem diagnostischen 
Goldstandard der Immunhistochemie. Zu diesem Zweck werden zwei Proben in der 
kardiologisch-immunologischen Abteilung des Universitätskliniums Marburg gemäß 
den Empfehlungen immunhistochemisch mit spezifischen Antikörper für verschiedene 
Leukozytenpopulationen gefärbt, um entzündliche Infiltrate im Herzmuskel nachweisen 
zu können. Der Grenzwert für den Nachweis einer Entzündung beträgt mehr als 14 
CD3+ bzw. CD45+ Lymphozyten/mm² Gewebe (Maisch et al. 2000, Feeley et al. 2000). 
Entzündliche Infiltrate mit sieben bis vierzehn Lymphozyten/mm² Gewebe werden als 
Borderline-Myokarditis gewertet. Da neben einer Entzündung im Myokard 
lichtmikroskopisch auch das Vorliegen von Kardiomyopathien aufgrund von 
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Systemerkrankungen wie einer Amyloidose, einer Sarkoidose oder einer 
Hämochromatose beurteilt werden kann, erfolgt bei zwei Proben eine konventionelle 
lichtmikroskopische Untersuchung. Dazu wird je eine Formalin-fixierte Gewebeprobe 
zwei ausgewiesenen Pathologen (Professor U. Baantrup, Universitätsklinik Aarhaus und 
Professor R. Moll, Abteilung für Pathologie der Universitätsklini  Marburg) zu diesem 
Zweck zur Verfügung gestellt. 
2.3 Klinische Daten 
Die Daten wurden retrospektiv aus folgenden Quellen zusammengetragen: 
1. CARDAS® Version 2.5 
In dieser Datenbank sind alle echokardiografischen Untersuchungen der Abteilung 
für Kardiologie der Universitätsklink Marburg gespeichert. Für jeden Patienten 
werden die Parameter EF, FS, LVEDD, IVSd, IVSs und die Größe des PE nach 
Horowitz bestimmt.  
2. Herzkatheterprotokolle 
Aus den Protokollen der Herzkatheteruntersuchungen werden allgemeine klinische 
Angaben wie Größe, Gewicht, Herzfrequenz und die Parameter NYHA-Stadium 
und EF ausgewertet. 
3. Biopsiekartei des kardiologisch-immunologischen Labors 
In dieser Kartei befinden sich die Ergebnisse der molekularen, histologischen, 
serologischen und immunhistochemischen Untersuchungen des kardiologisch-
immunologischen Labors der Universitätsklinik Marburg.  
4. Orbis® Version 5.0 
Aus der allgemeinen Patienten-Datenbank des Universitätsklinikums (Orbis) wurde 
für jeden Patienten geprüft, ob und welche spezifische Therapie (antiviral bzw. 
antientzündlich) durchgeführt wurde. Dabei wurden weitere Daten miterfasst: Ob 
bei dem Patienten ein Cardio-MRT durchgeführt, ein Herzschrittmacher oder ein 
kardiales Resynchronisationstherapie- (CRT) System implantiert wurde n  ob 
beim Patient eine absolute Arrhythmie vorliegt. 
 
Aus diesen Datenquellen werden folgende Parameter verwendet, um für die Patienten 
klinische Diagnosen stellen und dann einzelne Patientengruppen miteinander 
vergleichen zu können. 
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i. Klinische Daten: 




Herzerkrankung ohne körperliche Limitation. Alltägliche körperliche Belastung 
verursacht keine inadäquate Erschöpfung, Rhythmusstörungen, Luftnot oder Angina 
pectoris. 
II 
Herzerkrankung mit leichter Einschränkung der körperlichen Leistungsfähigkeit. 
Keine Beschwerden in Ruhe. Alltägliche körperliche Belastung verursacht 
Erschöpfung, Rhythmusstörungen, Luftnot oder Angina pectoris. 
III 
Herzerkrankung mit höhergradiger Einschränkung der körperlichen 
Leistungsfähigkeit bei gewohnter Tätigkeit. Keine Bschwerden in Ruhe. Geringe 
körperliche Belastung verursacht Erschöpfung, Rhythmusstörungen, Luftnot oder 
Angina pectoris. 
IV Herzerkrankung mit Beschwerden bei allen körperlichen Aktivitäten und in Ruhe. 
Bettlägerigkeit. 
Tabelle 1: NYHA-Klassifikation 
 
ii. Echokardiografisch erhobene Parameter: 
• EF: Anteil des endsystolischen Volumens der linken Herzkammer, d  pro 
Herzschlag ausgeworfen wird (in %) 
• LVEDD: Innendurchmesser des linken Ventrikels am Ende der Diastole (in mm) 
• IVSd: Dicke der Septumwand in der Diastole (in mm) 
•  IVSs: Dicke der Septumwand in der Systole (in mm) 
• LVESD: Innendurchmesser des linken Ventrikels am Ende der Systole (in mm) 
• PE-Einteilung: Klassifikation des Perikardergusses nach Horowitz et al. (1974) 
 
Typ A Kein Erguss 
Typ B Feuchtes Perikard 
Typ C Kleiner Erguss 
Typ D Klassischer Erguss 
Typ E Perikarderguss in Organisation 
Typ F Erguss organisiert 
Tabelle 2: Einteilung der Perikardergüsse nach Horowitz 




• Body-Mass-Index (BMI): 
=  
• Fractional Shortening (FS): Maß für die Kontraktilität des linksventrikulären 
Myokards 
=  
• Henry-Index: Normwert des enddiastolischen linksventrikulären Volumens in 
Abhängigkeit von Körperoberfläche (BSA) und Alter (Henry et al. 1980) 
= 

   
• Herzfrequenz (HF): Anzahl der Herzschläge pro Minute 
• EF: Anteil des Blutvolumens des linken Ventrikels, der pro Herzschlag 
ausgeworfen wird (in %) 
 
iv. Berechnete Größen: 
• Septumdickenzunahme: Maß für die Kontraktilität des Ventrikelseptums: 
 =  (mm) 
 
Für die Patienten, bei denen echokardiografische Untersuchungen im Follow-up (FU) 
durchgeführt worden sind, wurden die Ergebnisse dieser Untersuchungen für die 
Parameter Ejektionsfraktion (EF) und linksventrikulärer enddiastolischer Durchmesser 
(LVEDD) erfasst und in die folgenden zeitlichen Kategorien eingeordnet:  
 



































Tabelle 3: Einteilung der FU-Untersuchungen in verschiedene Zeiträume 
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2.4 Diagnosen 
Entsprechend der oben definierten Kriterien werden die echokardiografischen Daten 
genutzt, um für die Patienten klinische Diagnosen zu stellen. 
2.4.1 Klinische Diagnosen 
DCM (Dilatative Kardiomyopathie): 
Eine dilatative Kardiomyopathie wird den ESC-Leitlinien (Elliott et al. 2008) 
entsprechend diagnostiziert, wenn die Patienten eine linksventrikuläre Dilatation 
(LVEDD größer als 117% des Henry-Indexes) und eine systolische 
Funktionseinschränkung (EF < 50%) aufwiesen. Weiterhin werden die Ergebnisse, die 
sich aus der Aufarbeitung der Herzmuskelbiopsien ergeben haben, genutzt, um die 
Patienten mit DCM in vier verschiedene, ätiologisch definierte Gruppen einzuteilen: 
 
 
Abbildung 4: Aufteilung der Patienten mit DCM nach nachgewiesener Ätiologie 
 
HCM (Hypertrophe Kardiomyopathie): 
Nach den ESC-Leitlinien (Elliott et al. 2008) ist eine HCM morphologisch durch das 
Vorkommen einer verdickten Herzmuskelwand ohne Druck- bzw. Volumenbelastung 
durch extramyokardiale Ursachen (arterielle Hypertonie, Mitralinsuffizienz, 
Aortenstenose) definiert, die eine entsprechende Hypertrophie erklären wüden. Dabei 
wird eine Dicke des Interventrikularseptums von über 15 mm als hypertroph gewertet. 
Perikarditis: 
Bei einer Reihe von Patienten wurde die Diagnose einer Perikarditis aufgrund des 
echokardiografischen Nachweises eines Perikardergusses gestellt. Bei diesen Patienten 
wurden im stationären Verlauf eine Perikardpunktion und eine Perikardbiopsie 
durchgeführt.  
DCM
DCM ohne Nachweis von 
Virus oder Entzündung DCMi DCM + Virus DCMi + Virus
2. Patienten und Methodik  24  
 
2.4.2 Diagnosen nach Auswertung der EMB 
Nach Auswertung der Endomyokardbiopsie kann für den Anteil d r Patienten, bei 
denen in der Echokardiografie nicht die Kriterien einer Kardiomyopathie erfüllt sind, 
abhängig vom Ergebnis der molekularbiologischen und immunhistochemischen 
Analyse, eine ätiologisch orientierte Diagnose gestellt werden.  
Virale Herzmuskelerkrankung: 
Die Diagnose einer viralen Herzmuskelerkrankung wird dann gestellt, wenn im 
Myokard Virusgenom nachgewiesen werden kann und wenn die Krit rien einer DCM 
nicht erfüllt sind. 
Myokarditis: 
Bei Nachweis immunhistochemischer Kennzeichen einer Herzmuskelentzündung bei 
nicht-wegweisendem Echokardiografie-Befund wird die Diagnose einer Myokarditis 
gestellt. 
Perimyokarditis: 
Sofern sich in der Echokardiografie Anzeichen einer Perikarditis mit Perikarderguss 
gezeigt haben und in der Aufarbeitung der Endomyokardbiopsie der Nachweis einer 
Entzündungsreaktion gelang, so ist die Diagnose einer Perimyokarditis gesichert. 
Kardiomyopathie anderer Genese: 
Die kardiale Affektion bei systemischen Erkrankungen wie der Sarkoidose und der 
Amyloidose kann ebenfalls histologisch beurteilt und gesichert w rden. Diese Patienten 
werden zu der Diagnosegruppe der Kardiomyopathie aufgrund einer Syst merkrankung 
zusammengefasst.  
2.5 Spezifische Therapien 
Für jeden der 1.710 Patienten wurde in der kliniksinternen Datenbnk Orbis und den 
verfügbaren stationären und ambulanten Arztbriefen geprüft, ob eine entsprechende 
antivirale bzw. antientzündliche Therapie durchgeführt wurde. 
2.5.1 Antivirale Therapie 
Bei Patienten mit Nachweis von Virusgenom im Myokard besteht eine Therapieoption 
in der Gabe von intravenösen Immunglobulinen (IVIG) in Form des Medikaments 
Pentaglobin® der Firma Biotest Pharma. Das Präparat besteht aus gepoolten 
Immunglobulinen gesunder Plasmaspender und wird stationär intrave ös an Tag eins 
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und Tag drei der Therapie verabreicht. Die Dosierung beträgt in der Regl 15  IVIG/ 
Infusion.  
Eine weitere antivirale Therapie besteht aus der Gabe von Interferonen. Obwohl 
verschiedene Präparate in unterschiedlicher Dosierung zur Behandlung eingesetzt 
worden sind, werden diese aufgrund der geringen Anzahl von behand lten Patienten 
zwecks einer besseren statistischen Auswertbarkeit zusammengefasst. 
2.5.2 Antiinflammatorische Therapie 
Für Patienten mit nachgewiesener Herzmuskelentzündung besteht die Möglichkeit einer 
antiinflammatorischen Therapie, die die Entzündung terminieren soll. Dazu stehen zwei 
verschiedene Medikamente zur Verfügung: Glukokortikoide, die mit1mg/kg 
Körpergewicht und Azathioprin, welches mit 2mg/kg Körpergewicht dosiert werden. 
Aufgrund der geringen Fallzahlen werden in der vorliegenden Arbeit all  Therapien mit 
diesen Medikamenten zusammengefasst als „Immunsuppression“.  
Auch eine Therapie mit IVIGs wird zur Immunmodulation bei Patienten mit 
nachgewiesener Entzündung im Myokard ebenfalls in Dosierung 15g/Tag an Tag eins 
und Tag drei der Behandlung eingesetzt. 
2.6 Statistische Auswertung 
Die Daten wurden mithilfe des Computerprogramms Excel 2007 von Microsoft© 
anonymisiert verwaltet, analysiert und grafisch verarbeitet. Diese Arb it erfolgte an 
einem Rechner der Abteilung Kardiologie im universitätseigenen Intranet gemäß den 
Datenschutzrichtlinien.  
Die deskriptive Auswertung umfasst die Kalkulation der Lageparameter Median und 
Mittelwert sowie des Streuungsmaßes Standardabweichung (SD). Bei der Angabe von 
Mittelwerten in Tabellen wird die Standardabweichung mit dem Sybol ± angegeben. 
Die Prüfung, ob zwischen zwei Gruppen Unterschiede vorliegen, erfolgt je nach 
Merkmalsausprägung mithilfe verschiedener statistischer Verfahren. Für 
kardinalskalierte Daten wird der zweiseitige Student´sche t-Test mit der Annahme der 
gleichen Varianz in den unterschiedlichen Gruppen je nach Fragestellung für 
verbundene oder unverbundene Stichproben eingesetzt. Zur Berechnung der 
Häufigkeitsverteilung von dichotomen Merkmalen wird der -Test oder Fishers´ 
exakter Test verwendet. Für beide statistischen Testverfahren wird das 95%-
2. Patienten und Methodik  26  
 
Signifikanzniveau als Standard definiert und das Ergebnis der Testverfahren anhand des 
probabilty-value (p-Wert) angegeben, wobei ein p-Wert kleiner als 0,05 als statistisch 
signifikant gewertet wird. In Fällen, bei denen mehrere Vergleiche zwischen zwei 
Gruppen durchgeführt werden, wird das Signifikanzniveau mithilfe der Bonferoni-
Adjustierung an die Zahl der Tests angepasst. Als weiteres Maß wird das Relative 
Risiko mit dem entsprechenden 95%-Konfidenzintervall berechnet. Die grafische 
Darstellung der Ergebnisse erfolgt mit Angabe des Standardfehlers, wobei aus Gründen 
der Übersichtlichkeit nicht jede Abbildung die Angabe des Standardfehlers enthält1. 
Professor Dr. K. Strauch aus dem Institut für Medizinische Biometrie und 




                                                
1 Auf Anfrage können auch diese Grafiken mit Standardfehler dargestellt werden. 
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3. Ergebnisse 
Im Folgenden werden die Ergebnisse der Datenauswertung in vier Abschnitte gegliedert 
präsentiert. Zunächst wird in Kapitel 3.1 die Gesamtgruppe aller 1.710 Patienten, deren 
klinische und hämodynamische Charakteristika, die Häufigkeit der einzelnen Diagnosen 
sowie deren jährliche Verteilung dargestellt. Kapitel 3.2 beschribt die 
echokardiografisch dokumentierten Langzeitverläufe der Patienten mit klin schem 
Verdacht auf Kardiomyopathie. Dabei wird die Prognose für Patienten mit DCM 
unterschiedlicher Ätiologie (DCM ohne Virusgenom- oder Entzündungsnachweis, 
DCMi, DCM und Virusgenomnachweis, DCMi und Virusgenomnachweis) zunächst für 
jede Gruppe einzeln und anschließend im Vergleich analysiert und dargestellt. Darauf 
folgend wird der Einfluss der kausalen antiviralen bzw. antientzündlichen Therapie auf 
den Krankheitsverlauf geprüft. Die Analyse der 193 Patienten, bei denen im FU eine 
weitere Endomyokardbiopsie entnommen wurde, erfolgt in Kapitel 3.3. Auf Basis 
dieser Daten werden zwei Fragestellungen bearbeitet: Zum einen wird der Erfolg einer 
spezifisch antiviralen bzw. antientzündlichen Therapie geprüft. Zum anderen wird 
untersucht, inwiefern die Persistenz oder Elimination der ätiologischen Ursache (Virus 
bzw. Entzündung) eine prognostische Bedeutung für die Patienten ha . In Kapitel 3.4 
werden die 293 Patienten betrachtet, bei denen zum gleichen Zeitpunkt sowohl links- 
als auch rechtsventrikulär Biopsien entnommen wurden. Zu diesem Zweck werden die 
Ergebnisse der molekularbiologischen und lichtmikroskopischen Auswertung der 
Proben aus den beiden Ventrikeln hinsichtlich ihrer diagnostischen und prognostischen 
Wertigkeit miteinander verglichen. Abschließend werden in Kapitel 3.5 die in Kapitel 
1.8 formulierten Fragen zusammenfassend beantwortet. 
3.1 Charakteristik der Gesamtgruppe 
3.1.1 Klinische und echokardiografische Befunde 
Die klinischen und kardialen Parameter der Gesamtgruppe der 1.710 Patienten sind in 
Tabelle 4 aufgeführt. Dort ist zu erkennen, dass- abgesehen von einem U gleichgewicht 
im betroffenen Geschlecht (2/3 Männer zu 1/3 Frauen)- mit einem Altersdurchschnitt 
von 51 Jahren und einem mittleren BMI von 26,5 (SD 4,5; Median 28) keine 
besonderen epidemiologischen Auffälligkeiten nachzuweisen sind. Dagegen sind die 
Parameter der kardialen Funktion mit einer mittleren EF von 45,2% (SD 15,4; Median 
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50) bei einem durchschnittlichem LVEDD von 55,7mm (SD 10,5; Median 55) als 
grenzwertig eingeschränkt zu werten. 
 
Anzahl Patienten 1.710 
Anzahl Frauen (%) / Männer (%) 564 (33,0%) / 1.146 (67,0%) 
Mittleres Alter (Jahre) 51 ± 15 
Mittlerer BMI 26,5 ± 4,5 
Mittleres NYHA-Stadium 2,1 ± 1,1 
NYHA-Klassifikation 1 / 2 / 3 / 4 / k. A. 361 / 554 / 572 / 87 / 136 
Horowitz A / B / C / D / E / F / k. A.   1.185 / 176 / 176 / 113 / 4 / 18 / 38 
Mittlere EF in Echokardiografie (%) 45,2 ± 15,4 
Mittlere FS (%) 27,8 ± 11,7 
Mittlerer LVEDD (mm) 55,7 ± 10,5 
Mittleres IVS diastolisch (mm) 11,3 ± 2,5 
Mittleres IVS systolisch (mm) 14,2 ± 3,3 
Anzahl Entzündungsnachweise 334 (19,5%) 
Anzahl Virusgenomnachweise 469* (27,5%) 
*Verteilung der Viren: 420 B19V (89,5%), 30 EBV (6,4%), 28 HHV-6 (6,0%), 6 Coxsackieviren (1,2%), 6 CMV (1,2%), 3 
Hepatitis C (0,6%). Bei 24 Patienten bestehen Mischinfektionen mit mehreren Viren (5,1%) 
Tabelle 4: Charakteristika der Gesamtgruppe 
Entsprechend der in Kapitel 2 definierten echokardiografischen Kriterien werden 845 
Patienten (49,4% aller Patienten) mit Kardiomyopathie diagnostiziert. Dabei stellt die 
DCM mit 603 Patienten (35,3%) die mit großem Abstand häufigste klinische Diagnose 
dar, gefolgt von der Perikarditis (203 Patienten, 11,9%) und der HCM (39 Patienten, 
2,3%). Jedoch verbleiben 865 Patienten (50,6%), bei denen mithilfe der nichtinvasiven 
Untersuchungsmethoden keine Ursache für die kardiale Symptomatik gesichert werden 
kann, sodass weitere, invasive Diagnostik mittels EMB erforderlich ist. 
3.1.2 Ergebnisse der EMB 
Durch lichtmikroskopische und immunhistochemische Auswertung der Biopsien der 
1.710 Patienten kann bei 334 Patienten (19,5% aller Patienten) eine Entzündung im 
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Myokard nachgewiesen werden. Hinsichtlich ihrer klinischen Präsentatio  (vgl. 
Abbildung 5) können diese 334 Patienten in 75 Patienten (22,5%) mit einer DCMi und 
259 Patienten (77,5%) mit Myokarditis bei noch erhaltener linksventrikulärer 
Ejektionsfunktion aufgeteilt werden. 84 (32,4%) dieser 259 Patienten mit 
Herzmuskelentzündung und Nachweis eines Perikardergusses bei normaler EF w isen 
eine Perimyokarditis auf. Bei weiteren 119 (7,0%) Patienten wurde ein geringe 




Abbildung 5: Absolute Häufigkeiten der entzündlichen Herzmuskelerkrankungen 
 
Zur Identifikation einer möglichen viralen Ätiologie werden die Biopsien 
molekularbiologisch auf das Vorliegen von Virusgenom verschiedener kardiotroper 
Erreger untersucht. Dabei kann bei 469 Patienten (27,4% aller Pati nten) Virusgenom 
im Myokard nachgewiesen werden. Hinsichtlich der klinischen Diagnose unterschieden 
sich diese Patienten wie folgt: 134 Patienten wiesen eine dilatative Kardiomyopathie 
(25,4% aller DCM-Patienten) auf, 19 eine DCMi mit Virusnachweis (25,3% aller 
DCMi-Patienten), 68 eine viral bedingte Myokarditis (26,3% aller Patienten mit 
Myokarditis). Bei 40 Patienten (19,8% der Patienten mit Perikarditis) konnte 
Virusgenom im Myokard detektiert werden (vgl. Abbildung 6). Es be teht jedoch keine 
Korrelation zwischen dem Nachweis von Virusgenom im Myokard un einzelnen 
klinischen Diagnosen (p-Werte > 0,05). Bei den 193 Patienten (41,1%) mit Nachweis 
von Virusgenom konnte bei noch erhaltener kardialer Pumpfunktion eine v rale 
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Abbildung 6: Absolute Häufigkeit der Patienten mit verschiedenen Diagnosen sowie in 
Klammern der prozentuale Anteil von Patienten mit Virusnachweis 
Im Folgenden werden die oben vorgestellten Befunde der Endomyokardbiopsien nach 
ihrer jährlichen Häufigkeit ausgewertet. Wie Abbildung 7 zeigt, besteht ein Anstieg der 
relativen Häufigkeit von Virusnachweisen im Herzmuskel im Verlauf der Jahre von 
18,1% (Mittelwert der ersten beiden Jahre 2000 und 2001) auf 36,9% (Mittelwert der 
letzten beiden Jahre 2007 und 2008). Dieser Anstieg ist statistisch signifikant (p-Wert < 
0,001). Im Gegensatz dazu sinkt die Häufigkeit des Nachweises einer 
Entzündungsreaktion im Myokard signifikant (p-Wert < 0,001) von 28,6% (Mittelwert 
der ersten beiden Jahre) auf 13,1% (Mittelwert der letzten beiden Jahre).  
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Auch nach Berücksichtigung der echokardiografischen, immunhistochemischen und 
molekularbiologischen Untersuchungen verbleibt eine Gruppe von 391 Patienten, bei 
denen im Rahmen der vorliegenden Arbeit keine Ursache für die kardiale Symptomatik 
festgestellt werden konnte. Inwiefern die klinische Symptomatik der Patienten durch 
weitere Ursachen wie Herzrhythmusstörungen, genetische Prädisposition, unbekannte 
Erreger, systemische Erkrankungen oder nutritiv-toxische Ursachen bedingt war, kann 
anhand des vorliegenden Datenmaterials nicht nachvollzogen werden. 
3.2 Follow-up-Untersuchungen 
3.2.1 Die Gesamtgruppe aller Patienten mit Follow-up-Unte rsuchungen 
Zur Beurteilung des Krankheitsverlaufs bei den Patienten sind die kardialen Parameter 
EF und LVEDD im Zeitverlauf erhoben und ausgewertet worden. Insgesamt liegen für 
1.049 der 1.710 Patienten (61,3%) Follow-up-Daten in Form von echokardiografischen 
Verlaufsuntersuchungen vor. Diese Gruppe von Patienten mit Follow-up unterscheidet 
sich, bezogen auf ihre hämodynamischen, klinischen und epidemiologischen 
Eigenschaften (vgl. Anhang, Tabelle 8), nicht signifikant von der Gesamtgruppe aller 
1.710 Patienten, sodass von einer repräsentativen Auswahl ausgeg ngen werden kann. 
Die durchschnittliche Nachbeobachtungszeit der Patienten beträgt 20,6 Monate (SD 24; 
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Da nicht für jeden Patienten in jeder Kategorie eine Follow-up-Untersuchung 
durchgeführt wurde, wird für eine bessere Vergleichbarkeit eine weitere Kategorie, 
Tmax, konstruiert. Diese Kategorie Tmax enthält die Ergebnisse der Untersuchung, welche 
die für den jeweiligen Patienten individuell die längste Nachbeobachtungszeit darstellt. 
Die zeitliche Struktur dieser Kategorie ist in Abbildung 9 dargestellt.  
 
 
Abbildung 9: Dauer des längsten Follow-up-Zeitraums der einzelnen Patienten 
Die quantitative Auswertung der FU-Ergebnisse der echokardiografischen Parameter EF 
und LVEDD wird im Folgenden durchgeführt. Dabei zeigt sich, dass sowohl die 
Entwicklung der mittleren EF aller Patienten als auch die Veränderung der 
Ventrikelgröße (LVEDD) im zeitlichen Verlauf für jeden Messzeitpunkt eine 
signifikante Verbesserung im Vergleich zur Ausgangsuntersuchung aufweist. 
Ausgehend von einer mittleren Ejektionsfraktion der Gesamtgruppe von 44,4% (SD 
15,7; Median 50) zeigen die Patienten nach sechs Monaten eine signifikante 
Verbesserung ihrer mittleren Pumpleistung auf 48,4% (SD 13,5; Median 50), die sich 
bis zu einem Maximum auf 50,4% (SD 12,75; Median 55) nach 30 Monaten fortsetzt. 
Auch im langfristigen Verlauf bleibt die mittlere EF der Patienten im Vergleich zum 
Ausgangswert signifikant verbessert, was sich nach 60 Monaten in einer mittleren EF 
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Abbildung 10: Verlauf der mittleren EF der Gesamtgruppe im FU 
Diese positive Entwicklung des Krankheitsverlaufs der Patienten lässt sich auch 
mithilfe des Parameters LVEDD bestätigen, der im Vergleich zum Ausgangswert zu 
jedem Messzeitpunkt eine statistisch signifikante Besserung aufweist (p-Wert < 0,005). 
Die mittlere Größe des LVEDDs der Patienten beträgt zum Ausgangzeitpunkt 56,1mm 
(SD 10,7; Median 55). Im kurzfristigen Verlauf sinkt die mittlere Größe des LVEDDs 
nach sechs Monaten auf 54,3mm (SD 9,3; Median 53) und bis nach 60 Monaten auf 
eine durchschnittliche Größe von 53,9mm (SD 9,6; Median 53) (vgl. Abbildung 11).  
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3.2.2 Analyse des Follow-up-Verlaufs der Patienten mit DC M  
Gegenstand des folgenden Abschnittes ist eine detaillierte Analyse des Langzeitverlaufs 
der Erkrankung von Patienten mit DCM mithilfe echokardiografischer FU-
Untersuchungen. Anschließend werden die Patienten mit DCM zu ätiologisch 
definierten Gruppen zusammengefasst und miteinander verglichen. Der Fokus wird 
deshalb auf Patienten mit DCM gelegt, da die Erkrankung mit einer Einschränkung der 
kardialen Ejektionsfraktion einhergeht und somit der Krankheitsvrlauf auch gut mit der 
Entwicklung der EF gemessen werden kann. Im Gegensatz dazu besitzen Patienten mit 
anderen Krankheitsentitäten (wie Myokarditis, Perimyokarditis, virale 
Herzmuskelerkrankung) per definitionem eine annähernd normale EF und LVEDD oder 
wie die Patienten mit HCM oder Perikarditis in der Ausgangsmessung bereits eine 
durchschnittliche EF von über 50%, sodass mit den vorliegenden Daten zum Verlauf 
von EF und LVEDD der Progress der Erkrankung nicht sinnvoll dokumentiert werden 
kann. 
Von den 603 Patienten mit DCM haben 413 (68,5%) eine echokardigrafische Follow-
up-Untersuchung in der Klinik für Kardiologie am Universitätsklini um Marburg 
erhalten und bilden damit die Grundlage für die nun folgende Analyse. Die 
durchschnittliche Entwicklung von EF und LVEDD der 413 Patienten mit DCM und 
FU-Untersuchungen zeigt zu jedem erfassten Zeitpunkt eine statistich s gnifikante 
Verbesserung im Vergleich zum Ausgangswert T0. Weiterhin ist in Abbildung 12 zu 
erkennen, dass die Ejektionsfraktion einer deutlich größeren Dynamik als der LVEDD 
unterliegt, sodass in den weiteren Kapiteln 3.3 und 3.4 vornehmlich die EF genutzt 
wird, um Unterschiede in der zeitlichen Entwicklung darzustellen. 
Die absolute mittlere Ejektionsfraktion der Patienten mit DCM steigt von 
durchschnittlich 28,2% (SD 9,2; Median 30) bis auf ein Maximum von 41,9% (SD 12,7; 
Median 42) 30 Monate nach der EMB, was einem relativen Anstieg von +48,6% (SD 
12,3%; Median 50) entspricht. Diese signifikante Verbesserung (p-Wert < 0,001) bleibt 
auch im weiteren Zeitverlauf nachweisbar, da die EF der Patienten auch fünf Jahre nach 
der Ausgangsuntersuchung im Mittel mit 39,0% (SD 11,2; Median 41) signifikant (p-
Wert < 0,001) über dem Ausgangswert liegt (vgl. Abbildung 12). Diese Verbesserung 
der kardialen Funktion lässt sich auch mithilfe des Parameters LVEDD nachweisen. 
Dabei zeigt sich eine kontinuierliche, signifikante Abnahme (p-Wert < 0,01) der 
Ventrikelgröße der Patienten von initial 66,2mm (SD 7,3; Median 65) über 61,7mm (SD 
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8,1; Median 60,5) nach sechs Monaten bis auf 61,0mm (SD 9,1; Median 60) nach 60 
Monaten. Daraus kann gefolgert werden, dass der durchschnittliche Krankheitsverlauf 
von Patienten mit Kardiomyopathie unter leitlinienkonformer H rzinsuffizienztherapie 
positiv zu bewerten ist. 
 
 
Abbildung 12: Relative Veränderung von EF und LVEDD im Vergleich zur 
Ausgangsuntersuchung bei DCM-Patienten mit FU 
In der oben analysierten Gruppe sind alle Patienten mit DCM unabhä gig der zugrunde 
liegenden Ätiologie enthalten. Zur genaueren Analyse, ob abhängig von den 
verschiedenen Ursachen Unterschiede in der Prognose bestehen, werden di  einzelnen 
Patienten aufgrund der nachgewiesenen Ätiologie zu Untergruppen zusammengefasst 
(vgl. Abbildung 13). 
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In Tabelle 5 sind die klinischen Charakteristika der verschiedenen ätiologisch 
definierten Untergruppen der DCM-Patienten mit FU zusammengefasst. Im Vergleich 
der Charakteristika der vier Gruppen fällt auf, dass sie sich in nahezu ll n untersuchten 
Parametern stark ähneln. Bezogen auf die echokardiografischen Parameter (EF, FS, 
LVEDD, IVSd, IVSs, Vorliegen eines PE), die durchschnittliche Nachbeobachtungszeit 
und die klinische Präsentation (NYHA-Stadium) bestehen zwischen den verschiedenen 












Anzahl 249 40 107 17 
Frauen / Männer 
Anteil Frauen/Männer 
60 / 189 
24,1% / 75,9% 
8 / 32 
20% / 80% 
29 / 78 
27,1% / 72,9% 
3 / 14 
17,6% / 82,4% 
Mittleres Alter (Jahre) 53,8 ± 12,3 52,8 ± 12,4 44,6 ± 12,2 41,7 ± 12,4 
Mittlerer BMI 27,4 ± 4,5 25,9 ± 3,9 26,6 ± 4,5 29,0 ± 4,7 
NYHA-Durchschnitt 2,7 ± 0,6 3,0 ± 0,6 2,7 ± 0,7 2,7 ± 0,6 
Kein PE/ PE 
Anteil PE (%) 
198 / 51 
(20,5%) 
29 / 11 
(27,5%) 
91 / 16 
(15,0%) 
16 / 1 
(5,9%) 
Mittlere EF (%) 27,8 ± 9,1 29,8 ± 9,6 28,8 ± 9,0 26,0 ± 10,8 
Mittlere FS (%) 17,2 ± 6,5 18,5 ± 6,8 17,4 ± 6,3 17,4 ± 5,4 
Mittlerer LVEDD 
(mm) 
66,2 ± 7,2 66,3 ± 6,3 65,9 ± 7,4 67,7 ± 8,5 
Mittleres IVS (mm) 
diastolisch 
11,0 ± 2,2 10,9 ± 2,6 10,4 ± 2,0 11,0 ± 2,2 
Mittleres IVS (mm) 
systolisch 




23,1 ± 24,8 24,7 ± 23,5 18,4 ± 18,2 23,1 ± 25,5 
Tabelle 5: Klinische Charakteristika der vier Gruppen der DCM-Patienten 
Das Charakteristikum, in dem sich die vier Patientengruppen signifikant voneinander 
unterscheiden, ist das Alter. Patienten mit DCM, bei denen wder Virusgenom noch 
eine Entzündung nachgewiesen werden konnte, sind mit einem Durchschnittsalter von 
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53,8 Jahren (SD 12,3; Median 54) auch unter Berücksichtigung der Bonferoni-
Adjustierung die Gruppe mit dem signifikant (p-Wert < 0,001) höchsten 
Durchschnittsalter. Demgegenüber stehen die Patienten, bei denen Virusgenom in der 
EMB nachgewiesen werden konnte (DCM und Virusgenomnachweis mit einem 
Durchschnittsalter von 44,6 Jahren (SD 12,2; Median 44) bzw. DCMi und 
Virusgenomnachweis mit durchschnittlich 41,7 Jahren (SD 12,4; Median 43)), die ein 
signifikant niedrigeres Durchschnittsalter aufweisen als Patienten, bei denen kein 
Virusgenom im Myokard vorliegt. 
3.2.2.1 Follow-up-Verlauf der Gruppen von Patienten mit DCM 
Die echokardiografischen Verlaufskontrollen werden nun zunächst für jede d r 
ätiologisch definierten Gruppe von Patienten mit einer DCM getrennt a alysiert. 
Insgesamt fällt bei dieser Analyse auf, dass die für die Gesamtgruppe aller Patienten mit 
DCM nachgewiesene Verbesserung im Follow-up auch in jeder der vier Unt gruppen 
nachzuweisen ist (vgl. Abbildung 14). 
 
 
Abbildung 14: Absoluter Anstieg der EF im Vergleich zum Ausgangswert bei den 
ätiologisch definierten Gruppen von Patienten mit DCM 
Die 249 Patienten umfassende Gruppe von Patienten mit DCM ohne Virusgenom- oder 
Entzündungsnachweis zeigt sowohl für die EF als auch für den LVEDD eine deutliche 
Verbesserung ihrer kardialen Funktion, die zu jedem Zeitpunkt statistische Signifikanz 
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Ausgangszeitpunkt 27,8% (SD 9,1; Median 30). Die Verbesserung der Herzleistung der 
Patienten zeigt sich anhand eines Anstiegs der Ejektionsfraktion auf 40,6% (SD 12,8; 
Median 43) nach 30 Monaten und lässt sich auch bei der Untersuchung nach 60 
Monaten nachweisen, wo die mittlere EF der Patienten mit 37,0% (SD 7,8; Median 38) 
signifikant über der eingangs gemessenen Pumpfunktion liegt. Die mittlere Größe des 
LVEDDs in der Ausgangsuntersuchung der Patienten beträgt 66,1mm (SD 7,1; Median 
65). Auch hier lässt sich die Verbesserung der kardialen Funktion mit der Abnahme des 
LVEDDs auf minimal 60,5mm (SD 8,6; Median 59) nach 30 Monaten nachweisen. Der 
langfristige Verlauf der Erkrankung entspricht dieser Tendenz (vgl. Abbildung 17, 
S.42), da nach 60 Monaten die Ventrikelgröße mit 61,5mm (SD 9,2; Median 60) 
signifikant kleiner ist, als sie es bei der Ausgangsmessung war. 
Die 40 Patienten mit inflammatorischer dilatativer Kardiomyopathie und Follow-up 
zeigen anhand der Parameter EF und LVEDD im Zeitverlauf ebenfalls eine signifikante 
Verbesserung ihrer kardialen Funktion. Ausgehend von einer mittleren 
Ejektionsfraktion von 29,8% (SD 9,6; Median 30) besteht eine kontinuierliche 
Verbesserung bis zu einem Maximum von 45,5% (SD 14,0; Median 47,5) nach 30 
Monaten. Diese verbesserte kardiale Auswurfleistung bleibt den Patienten erhalten, was 
sich in einer mittleren EF von 44,9% (SD 12,9; Median 46) nach 60 Monaten 
Nachbeobachtungszeit manifestiert. Nach 60 Monaten wird das 95%-Signifikanzniveau 
nicht erreicht, jedoch sind lediglich sechs Messwerte verfügbar, was die Reliabilität 
dieser Signifikanzprüfung fraglich erscheinen lässt. Der mittlere LVEDD dieser Gruppe 
von Patienten mit DCMi verringert sich von einem Ausgangsniveau von 66,5mm (SD 
5,9; Median 67) bis zu einem Minimum von 55,6mm (SD 6,6; Median 56) nach 60 
Monaten (vgl. Abbildung 17, S.42). Diese Verbesserung des LVEDDs als Parameter der 
Herzfunktion ist ebenfalls statistisch signifikant. 
In der 107 Patienten umfassenden Gruppe von Patienten mit DCM und Nachweis von 
viralem Genom beträgt der Ausgangswert der EF im Mittel 28,8% (SD 9,0; Median 30). 
Diese steigt während des FU signifikant auf ein Maximum von 45,4% (SD 11,2; 
Median 50) nach 30 Monaten und verbleibt auch nach 60 Monaten mi  einer mittleren 
EF von 42,5% (SD 11,6; Median 45) deutlich über dem Ausgangswert. Dieser Anstieg 
der kardialen Ejektionsfraktion als Surrogatparameter der Prognose der Patienten zeigt 
zu jedem Messzeitpunkt eine signifikante Verbesserung (p-Wert < 0,001) gegenüber 
dem Ausgangswert. Analog dazu ist anhand des Verlaufs des LVEDDs ebenfalls eine 
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positiv Entwicklung der Patienten zu erkennen (vgl. Abbildung 17, S.43). Dieser sinkt 
vom Ausgangswert von 65,3mm (SD 7,1; Median 64) auf durchschnittlich 59,4mm (SD 
8,4; Median 59,5) nach 60 Monaten. Diese Reduktion ist bis auf den Wert nach 60 
Monaten ebenfalls zu jedem Zeitpunkt statistisch signifikant, wobei nach fünf Jahren 
nur eine geringe Anzahl von zehn Untersuchungen verfügbar ist. 
Die lediglich 17 Patienten in der Gruppe DCMi und Nachweis von Virusgenom, für die 
FU-Daten vorliegen, zeigen eine analoge Entwicklung der Parameter EF und LVEDD. 
Da wegen der kleinen Gruppengröße keine repräsentativen Follow-up-Intervalle 
definierbar sind, wird die Entwicklung der kardialen Leistung anhand der Veränderung 
zwischen Ausgangsmessung und der Kategorie Tmax geprüft. Ausgehend von einer 
mittleren EF von 26,0% (SD 10,8; Median 30) als Ausgangswert verbessert sich die 
Ejektionsfraktion der Patienten im Mittel auf 37,0% (SD 13,6; Median 40). Dieser 
Anstieg ist statistisch signifikant (p-Wert < 0,02). Bei der V ntrikelgröße der Patienten 
kommt es ausgehend von durchschnittlich 67,7mm (SD 8,5; Median 68) zu Beginn der 
Untersuchung zu einer Abnahme auf durchschnittlich 62,2mm (SD 8,2; Median 64) in 
der letzten Nachuntersuchung nach 60 Monaten (vgl. Abbildung 17, S.43), wobei diese 
Reduktion jedoch keine statistische Signifikanz (p-Wert > 0,05) erreicht. 
3.2.2.2 Vergleich der Follow-up-Verläufe der Gruppen von DCM-Patienten 
unterschiedlicher Ätiologie 
Im vorherigen Abschnitt 3.2.2.1 wird gezeigt, dass ausgehend von einer sehr ähnlichen 
EF bei allen vier ätiologisch definierten Untergruppen der DCM eine statistisch 
signifikante Verbesserung der kardialen Parameter EF und LVEDD nachzuweisen ist. 
Die Frage, ob sich die verschiedenen Gruppen abhängig von ihrer Ätiologie 
unterschiedlich entwickeln, ist Gegenstand des folgenden Abschnitts. 
Ausgehend von vergleichbaren Werten der Ejektionsfraktion bestehen zwischen den 
verschiedenen Gruppen im kurzfristigen Verlauf bis nach 30 Monaten keine messbaren 
Unterschiede. Jedoch zeigt sich, dass die Gruppe von Patienten mit DCM ohne 
Virusgenomnachweis oder Entzündung sowohl absolut (vgl. Abbildung 15) als auch 
relativ betrachtet (vgl. Abbildung 16) die im Vergleich signifikant schlechteste 
Langzeitprognose (p-Wert < 0,05) gegenüber den übrigen drei Gruppen aufweist. So 
steigt die EF als Surrogatparameter der Prognose nach 60 Monaten um absolut 9,2% 
(relativer Anstieg +34%), wohingegen die übrigen Gruppen folgende Werte aufweisen: 
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DCMi um absolut 15,1% oder relativ +51%, DCM und Virusgenomachweis um 
absolut 13,7% bzw. relativ +49% sowie DCMi und Virusgenomnachweis um absolut 
16,3% bzw. relativ +63%. Zwischen diesen drei letztgenannten Gruppen lassen sich 
keine signifikanten Unterschiede im Verlauf detektieren (vgl. Abbildungen 15, 16). 
 
 
Abbildung 15: Veränderung der EF zwischen Ausgangswert und Tmax bei Patienten mit 
DCM unterschiedlicher Ätiologie 
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Im Folgenden wird nun die Entwicklung des LVEDDs im Verlauf zwischen den vier 
beschriebenen Gruppen von Patienten mit DCM miteinander verglichen. Dabei zeigt 
sich, dass alle vier ätiologisch definierten Gruppen einen nahezu idntischen LVEDD 
zum Ausgangszeitpunkt (zwischen 66,2mm (SD 7,6; Median 65) in der Gruppe DCM 
und Virusgenomnachweis bis 67,7mm (SD 8,5; Median 68) in der Gruppe DCMi und 
Virusgenomnachweis) aufweisen, der sich in allen Gruppen bis zur Messung nach 60 
Monaten signifikant verringert. Im Vergleich deutet sich auch hier an, d ss Patienten 
mit DCM, bei denen die Untersuchung der EMB keine pathologischen Veränderungen 
ergab, den schlechtesten Langzeitverlauf mit dem höchsten LVEDD aufweisen (vgl. 
Abbildung 17). Wie jedoch bereits gezeigt werden konnte, unterliegt die Veränderung 
des LVEDDs einer deutlich geringeren Dynamik, sodass die hier beobachteten 
Tendenzen keine statistische Signifikanz erreichen (p-Werte > 0,05). 
 
 
Abbildung 17: LVEDD-Entwicklung der verschiedenen Gruppen von DCM-Patienten 
im FU 
 
3.2.3 Verlauf der Erkrankung in Abhängigkeit der Ätiol ogie 
3.2.3.1 Verlauf der Erkrankung bei Patienten mit Entzünd ungsnachweis 
Der folgende Abschnitt untersucht die Frage, inwiefern der bioptisch gesicherte 
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Erkrankung ausübt. Dazu werden die verfügbaren FU-Untersuchungen der 226 
Patienten (67,7% aller Patienten mit Entzündungsnachweis) ausgewertet, bei denen im 
Myokard eine Entzündung nachgewiesen werden konnte. 
Ausgehend von einer mittleren Ejektionsfraktion von 48,6% (SD 14,2; Median 55) 
steigt die durchschnittliche EF der Patienten mit Entzündungsnachweis im Myokard 
statistisch signifikant auf ein Maximum von 54,5% (SD 9,3; Median 60) nach 30 
Monaten an. Auch die langfristige Entwicklung der EF bis auf einen Wert von 51,9% 
(SD 10,3; Median 60) nach fünf Jahren bestätigt diesen Trend. E tsprechend dieser 
Verbesserung der prozentualen Auswurfleistung der Patienten sinkt auch die Größe des 
LVEDDs statistisch signifikant von initial 53,4mm (SD 10, ; Median 49) auf 50,0mm 
(SD 8,7; Median 49) nach fünf Jahren. Ein Vergleich der Gruppe von Patienten mit 
Entzündungsnachweis im Myokard mit einer Gruppe, deren EMB ohne Hinweis einer 
Pathologie ist, zeigt, dass die Gruppe mit Entzündung sowohl zu Beginn als auch zu 
jedem weiteren FU-Zeitpunkt eine signifikant höhere Ejektionsfraktion aufweist. 
Auffällig ist jedoch, dass die relative Verbesserung der EF im Verlauf in der Gruppe mit 
Entzündungsnachweis in den ersten zwei Jahren signifikant geriger ist (vgl. Abbildung 
18), wobei nach mehr als zwei Jahren trotz geringerer absoluter und relativer Steigerung 
mit einer sinkenden Anzahl von FU-Untersuchungen keine Signifika z mehr erreicht 
wird.  
 
Abbildung 18: Relative Veränderung der EF im FU im Vergleich Entzündung- keine 
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Aus dieser Beobachtung, dass der Nachweis einer Entzündung im Myokard mit einer 
schlechteren Entwicklung der EF einhergeht, kann geschlossen werden, dass der 
Nachweis einer Entzündung mit einer schlechteren Prognose assoziiert ist. 
Da 18 der 226 Patienten (8,0%) mit Entzündungsnachweis im Myokard 
immunsuppressiv therapiert wurden, kann die Wirksamkeit der Therapie anhand der 
Verbesserung der kardialen Ejektionsfunktion untersucht werden. Aufgrund der 
geringen Anzahl an Patienten in der Therapiegruppe wird die Veränderung zwischen 
Ausgangsmessung T0 und Tmax betrachtet. Zu Beginn weist die Gruppe der therapierten 
Patienten eine signifikant geringere EF als die Kontrollgruppe auf (vgl. Abbildung 19). 
Im weiteren Verlauf der Erkrankung ist zu erkennen, dass die Therapiegru p  eine 
größere absolute (+7,0% gegenüber +3,0%) und relative Verbesserung (+18,6% 
gegenüber +6,1%) ihrer EF als die Kontrollgruppe aufweist. Auch wenn aufgrund der 
geringen Anzahl an behandelten Patienten das 95%-Signifikanzniveau nicht erreicht 
wird (p-Werte > 0,05), ist bei diesen deutlichen Unterschieden zwischen der 




Abbildung 19:  Entwicklung der EF bei Patienten mit Entzündungsnachweis in 
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3.2.3.2 Verlauf der Erkrankung bei Patienten mit Virusg enom im Myokard 
Nach Analyse der prognostischen Bedeutung eines Entzündungsnachweises im 
Myokard im vorherigen Abschnitt 3.2.3.1 wird nun die prognostische Bedeutung eines 
Virusgenomnachweises im Myokard untersucht. Insgesamt sind für 331 Patienten mit 
Virusgenomnachweis (70,6% aller Patienten mit Nachweis von Virusgenom) FU-Daten 
verfügbar, von denen der überwiegende Teil dieser Patienten (255 Patienten, 77%) 
antiviral mit Pentaglobin® behandelt worden ist. Daher können un drei Gruppen 
miteinander verglichen werden: Erstens die Patienten mit Virusgenomnachweis, aber 
ohne antivirale Therapie (76 Patienten), zweitens Patienten mit Virusgenomnachweis 
und antiviraler Therapie (255 Patienten) sowie ein Kontrollgruppe von Patienten, bei 
denen kein Virusgenom nachgewiesen werden konnte.  
Die prognostische Bedeutung des Virusgenomnachweises zeigt sich dar n, dass die erste 
Gruppe von Patienten mit Virusgenomnachweis aber ohne antivirale Therapie im 
Langzeitverlauf eine signifikant (p-Wert < 0,01) schlechtere Entwicklung der EF 
aufweisen als die dritte Gruppe von Patienten, bei denen kein Virusgenom im Myokard 
detektiert werden konnte (vgl. Abbildung 20). Nach 60 Monaten b trägt die relative 
Verbesserung der EF in der Gruppe mit Virusgenomnachweis aber ohn  antivirale 
Behandlung +2% (SD 16; Median 0), wohingegen die Vergleichsgruppe ohne 
Virusnachweis mit einer relativen Verbesserung der EF von +26% (SD 42; Median 0) 
eine deutlich bessere Entwicklung aufweist. Somit kann geschlossen werden, dass der 
Nachweis von Virusgenom im Myokard langfristig eine negative prognostische 
Bedeutung hat. 
Nun stellt sich die Frage, inwiefern eine spezielle antivirale Therapie mit Pentaglobin® 
den Verlauf der Erkrankung bei Patienten mit Virusgenomnachweis im Myokard 
beeinflussen kann. Dabei ist zu erkennen, dass die Gruppe der Pati nten mit 
Virusgenomnachweis und antiviraler Therapie eine signifikant größere relative 
Verbesserung (+18% (SD 25; Median 4)) in der Langzeitprognose nach 42 und 60 
Monaten zeigt als die Patientengruppe ohne antivirale Behandlung (+2%). Dies belegt 
die langfristige Wirksamkeit der antiviralen Therapie mit Pentaglobin® eindrucksvoll. 
Diese Wirksamkeit wird auch dadurch bestätigt, dass sich die Entwicklung der 
durchschnittlichen EF der Gruppe der therapierten Patienten im langfristigen Verlauf 
immer stärker der Gruppe der Patienten ohne Nachweis von Virusgenom annähert (vgl. 
Abbildung 20). 




Abbildung 20: Entwicklung der EF in Abhängigkeit einer antiviralen Therapie 
3.3 Auswertung der Patienten mit Rebiopsie 
Für 193 Patienten liegen Verlaufsuntersuchungen in Form einer Kontrollbiopsie mit 
einem Mindestabstand von drei Monaten zur ersten Biopsie vor. Bezüglich der 
klinischen, hämodynamischen und epidemiologischen Charakteristika bestehen für 
diese Patientengruppe im Vergleich zu der Gesamtpopulation bis auf eine 
Geschlechterdifferenz mit einem signifikant niedrigeren Anteil an Männern in der 
Gruppe Rebiopsie (53,4% im Vergleich zu 67,4% in der Gesamtgruppe (p-Wert < 
0,03)) keine weiteren signifikanten Unterschiede. In dieser Gruppe der Patienten mit 
Verlaufsuntersuchung liegt eine größere Rate von Patienten mit Entzündungs- 29,5% 
gegenüber 19,5% in der Gesamtgruppe- und Virusgenomnachweisen- 66,8% gegenüber 
27,4% in der Gesamtgruppe- vor. Dies ist jedoch wenig überraschend, da im 
Wesentlichen nur die Patienten im Verlauf erneut untersucht werden, bei denen die erste 
Biopsie eine Auffälligkeit ergeben hat. 
3.3.1 Patienten mit Entzündung und Rebiopsie 
Im folgenden Abschnitt werden zunächst die Ergebnisse der 57 Patienten vorgestellt, 
die in der ersten Biopsie eine Entzündung des Herzmuskels aufwiesen. Elf dieser 57 
Patienten wurden mithilfe einer Therapie nach dem ESETCID-Schema, 14 Patienten 
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Medikament Pentaglobin® behandelt. Von diesen 57 Patienten kan bei 51 Patienten 
(89,5%) in der zweiten Biopsie keine Entzündung mehr nachgewiesn werden, 
wohingegen die Entzündung bei sechs Patienten (10,5%) persistierte. Bei der Analyse, 
inwiefern die Elimination der Entzündung aus dem Herzmuskel als Fo ge einer 
antiinflammatorischen Therapie oder spontan auftrat, fällt auf, dass alle elf Patienten, 
die nach der ersten Biopsie eine immunsuppressive Therapie nach dem ESETCID-
Schema erhalten haben, in der Kontrollbiopsie ohne Entzündungsnachweis sind. Damit 
weist diese Therapie eine 100%-ige Erfolgsquote bei der Elimination der Entzündung 
auf. Da bei drei der 14 nicht immunsuppressiv behandelten Patienten (21,4%) die 
Entzündung auch in der Kontrollbiopsie nachweisbar ist, ist von einer geringeren 
Eliminationsrate im Vergleich zur Therapiegruppe auszugehen, auchwenn dieser 
Unterschied nicht signifikant ist. 29 von 32 Patienten mit Pentaglobintherapie (90,6%) 
wiesen in der Rebiopsie keine Entzündung mehr auf, womit die Rate an 
Entzündungseliminationen ebenfalls geringer ist (vgl. Abbildung 21) als in der Gruppe 
von Patienten, die nach dem ESETCID-Schema behandelt wurden. Auch wenn
aufgrund der geringen Anzahl an behandelten Patienten keine Signifikanz erreicht wird, 
so ist unter Berücksichtigung der 100%igen Eliminationsrate durch eine Therapie 
entsprechend dem ESETCID-Schema von dessen Wirksamkeit auszugehen. 
 
 
Abbildung 21: Erfolgsquote antiinflammatorischer Therapien 
Die prognostische Bedeutung der Entzündungselimination verdeutlicht sich beim 
Vergleich mit einer Kontrollgruppe, bei denen die Entzündung im Myokard persistiert. 























Erfolgsrate der antiinflammatorischen Therapien
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sowohl der echokardiografischen Parameter EF und LVEDD als auch der klinischen 
Symptomatik, gemessen am NYHA-Stadium, eine nichtsignifikante Verbesserung auf. 
Demgegenüber verschlechtern sich die kardialen Parameter EF und LVEDD der Gruppe 
mit Entzündungspersistenz, was sich auch anhand der Verschlechterung des mittleren 
NYHA-Stadiums manifestiert (vgl. Tabelle 6). 
 
 Entzündungspersistenz (n=6) Entzündungselimination (n=51) 
EF LVEDD NYHA EF LVEDD NYHA 
1.Biopsie 39,2 ± 14,3 62,2 ± 11,3 2,1 ±1,1 41,9 ± 16,5 58,6 ± 12,0 2,1 ± 1,2 
2.Biopsie 37 ± 19,0 62,5 ± 16,6 2,7 ± 1,4 45,5 ± 19,0 56,1 ± 10,9 1,8 ± 0,9 
Tabelle 6: Veränderung im Verlauf bei Patienten mit Entzündungsnachweis 
Auch im Langzeitverlauf scheinen sich die beiden Patientengruppen hinsichtlich ihrer 
Prognose zu unterscheiden. Unter Berücksichtigung des für jeden Pati ten verfügbaren 
längsten Follow-ups in der Kategorie Tmax zeigt die Gruppe mit Entzündungselimination 
eine relative Verbesserung der durchschnittlichen EF um 21,4% im Vergleich zur 
Gruppe von Patienten mit Entzündungspersistenz, die ihre mittlere Pumpfunktion nur 
um 15,2% steigern können. Auch bei diesem Unterschied besteht keine statistische 
Signifikanz, was wiederum auf die kleine Gruppe von nur sechs Patienten mit 
Entzündungspersistenz zurückzuführen ist. Zusammenfassend kan aufgrund dieser 
Ergebnisse vermutet werden, dass der Entzündungsnachweis im Myokard ein 
prognostisch negativer Faktor ist und dass die Elimination einer Entzündung einen 
messbar positiven Effekt für die Patienten bedeutet, was jedoch mithilfe größerer 
Stichproben zu sichern ist. 
3.3.2 Patienten mit Virus und Rebiopsie 
In diesem Abschnitt wird der mittels einer Kontrollbiopsie und folgenden 
echokardiografischen FU-Untersuchungen beobachtete Verlauf bei 129 Patienten mit 
initialem Nachweis von Virusgenom im Myokard analysiert. 
In der ersten Kontrollbiopsie weisen 104 Patienten dieser 129 Patienten (80,6%) 
weiterhin Virusgenom auf, wohingegen bei 25 Patienten (19,4%) kein Virusgenom im 
Myokard mehr detektiert werden konnte. Der Effekt der antiviralen Therapie zeigt sich 
bei einem Vergleich zwischen den 121 Patienten, die antiviral behand lt wurden, und 
3. Ergebnisse  48  
 
den 8 Patienten, die keine spezifisch antivirale Therapie erhielten. Von 121 therapierten 
Patienten konnte bei 25 (20,6%) Patienten in der Kontrolluntersuchung kein 
Virusgenom im Myokard mehr nachgewiesen werden, wohingegen in der 
Kontrollgruppe keine Elimination auftrat (vgl. Abbildung 22). Dieser Unterschied in der 
Häufigkeit einer Virusgenomelimination ist in Fishers´ exactem test jedoch nicht 
signifikant (p-Wert > 0,05). Diese Eliminationsrate von mehr als 20% bestätigt sich 
auch in weiteren Kontrollbiopsien. Der Anteil an Patienten, die nach einer Behandlung 
mit Pentaglobin® in weiteren Kontrollbiopsien kein Virusgenom mehr aufwiesen, lag 
zwischen 18,5% in der zweiten Kontrollbiopsie und 33% in der fünften Kontrollbiopsie. 
 
 
Abbildung 22: Relativer Anteil von Patienten mit Elimination von Virusgenom in 
Abhängigkeit der Therapie 
Eine antivirale Therapie mit Interferonen wurde bei 14 Patienten, die zuvor nicht auf 
eine Behandlung mit Pentaglobin® angesprochen haben, durchgeführt. Bei zwei der 14 
Patienten (14,3%) konnte das Virusgenom durch die Behandlung eliminiert werden. 
Damit weist die Interferontherapie eine bei nur geringer Anzahl von Patienten 
nichtsignifikant unterschiedliche Erfolgsquote im Vergleich zur Pentaglobin®-Therapie 
auf. 
Die Frage, welche prognostische Bedeutung eine Viruselimination für die Patienten hat, 
wird nun im Folgenden beantwortet. Der Verlauf der kardialen Parameter in d Gruppe 
der Patienten mit Viruselimination zeigt einen positiven Verlauf für diese Patienten. Der 
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40). In der Kategorie Tmax liegt die durchschnittliche EF der Patienten bei 49,3% (SD 
12,8; Median 55), was einem relativen Anstieg von +19,4% entspricht. Auch in der 
Gruppe der Patienten, bei denen das Virusgenom nicht aus dem Myokard eliminiert 
werden konnte, lässt sich eine Verbesserung der mittleren Pumpfunktion von initial 
44,9% (SD 15,2; Median 50) auf 51,6% (SD 10,6; Median 55) in der Kategorie Tmax 
nachweisen. Jedoch ist dieser relative Anstieg mit +14,9% geringer als in der Gruppe 
mit Viruselimination (+19,4%), wobei dieser Unterschied statistisch nicht signifikant ist 
(p-Wert > 0,05). Einen weiteren deutlichen Beleg für die Wirksamkeit der Therapie 
lässt sich aus der Beobachtung ableiten, dass Patienten mit Virusgenomnachweis und 
antiviraler Pentaglobintherapie signifikant häufiger (p-Wert < 0,005) am Ende des FU 
eine Verbesserung der EF aufweisen als Patienten, die nicht antiviral behandelt wurden. 
Das relative Risiko für Patienten mit Therapie eine Verbesserung der EF aufzuweisen, 
beträgt 1,17 (95%-Konfidenzintervall 1,06-1,26) (vgl. Anhang, Tabelle 9). 
Zusammengefasst kann in diesem Abschnitt gezeigt werden, dass zum einen der 
Nachweis von Virusgenom die Prognose verschlechtert und zum anderen i  antivirale 
Therapie mit Pentaglobin® zu einer Verbesserung der Prognose der Patienten führt. 
3.4 Vergleich von rechts- und linksventrikulären 
Biopsien 
Da bei 297 Patienten in der gleichen Untersuchung sowohl aus dem linken als auch aus 
dem rechten Ventrikel Endomyokardbiopsien entnommen wurden, lassen sich im 
Folgenden zwei Fragestellungen beantworten. Erstens wird untersucht, ob beide Proben 
die gleiche Diagnose liefern und somit eine gleiche Sensitivität aufweisen und zweitens, 
inwiefern eine isolierte Affektion nur eines der beiden Ventrikel oder eine beidseitig 
lokalisierte Pathologie zu Unterschieden in der kardialen Funktion führt. Die Gruppe 
der 297 Patienten, die in diesem Abschnitt betrachtet werden, w ist hinsichtlich der 
hämodynamischen, epidemiologischen und klinischen Charakteristika gegenüber der 
Gesamtgruppe keine signifikanten Unterschiede auf, sodass auch hier von einer 
repräsentativen Auswahl ausgegangen werden kann. 
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3.4.1 Beurteilbarkeit der Biopsien 
Da von jedem der 297 Patienten jeweils drei Proben aus jedem Vntrikel zur 
histologischen und immunhistochemischen Beurteilung entnommen wurden, liegen für 
jeden Ventrikel insgesamt 891 einzelne lichtmikroskopisch untersuchte Proben vor. 
17 einzelne Proben (1,9%) aus dem linken Ventrikel enthielten nicht genug 
Gewebematerial, sodass eine ausreichende Beurteilbarkeit nicht gegeben war. Die 
Anzahl der nicht beurteilbaren Proben aus dem rechten Ventrikel liegt m t 105 (11,8%) 
signifikant (p-Wert < 0,01) höher. Somit weist die Entnahme von Myokardproben aus 
dem linken Ventrikel bezüglich der Beurteilbarkeit eine signifikant höhere Erfolgsquote 
als die Biopsien aus dem rechten Ventrikel auf. 
3.4.2 Patienten mit Entzündungsnachweis 
Insgesamt wurde die Diagnose einer Entzündung im Myokard bei 51 (17,2%) der 297 
Patienten gestellt. Bei 15 (29,4%) der Patienten mit Entzündung lag eine DCMi vor, die 
übrigen 36 Patienten (70,6%) wiesen bei einer normalen kardialen Auswurffunktion das 
Bild einer Myokarditis auf. 
Hinsichtlich der Lokalisation der Entzündung zeigen sich keine statistisch signifikanten 
Unterschiede (vgl. Abbildung 23). Die Untersuchung der EMB aus dem linken 
Ventrikel konnte bei 39 (76,5%) Patienten zum Nachweis einer Entzündungsreaktion in 
der linken Herzkammer führen. Demgegenüber erbrachte eine Untersuchung der 
rechtsventrikulären Biopsie bei 32 Patienten (62,7%) den Nachweis einer Entzündung, 
wobei bei 20 (39,2%) der 51 Patienten eine Entzündung in beiden Ventrikeln zu finden 
war. Inwiefern diese Ergebnisse auf Unterschieden in der Lokalisation der Entzündung 
oder aber einer unterschiedlichen Sensitivität der Biopsien aus den Ventrikeln beruhen, 
kann aufgrund einer fehlenden Referenzuntersuchung nicht beantwortet erd n. Jedoch 
kann zumindest konstatiert werden, dass mit einer Erhöhung der Anzahl der Biopsien 
(sowohl links- wie rechtsventrikulär) eine Erhöhung der Sensitivität erzielt werden 
kann. 
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Abbildung 23: Häufigkeit des Entzündungsnachweises in der jeweiligen Herzkammer 
Bisher kann postuliert werden, dass die linksventrikuläre Biopsie häufiger auswertbares 
Gewebematerial liefert, wohingegen sich die Anzahl der Entzündungsnachweise 
zwischen den beiden Ventrikeln nicht unterscheidet. Es bleibt zu klären, ob Parameter 
der kardialen Funktion mit der Lokalisation der Entzündung korrelieren. 
Tabelle 7 zeigt die mittleren Werte der echokardiografischen Parameter von den drei 
verschiedenen Patientengruppen (Entzündung nur linksventrikulär, Entzündung nur 
rechtsventrikulär, Entzündung in beiden Ventrikeln).  
 
                       
Lokalisation 
EF (%) FS (%) LVEDD (mm) 
Nur links  (n=19) 46,4 ± 18,5 27,4 ± 12,0 56,9 ± 13,8 
Nur rechts (n=12) 52,3 ± 10,8 30,9 ± 7,8 53,5 ± 11,8 
Beidseits (n=20) 44,6 ± 13,6 28,1 ± 10,5 56,6 ± 13,6 
Tabelle 7: Kardiale Parameter zum Ausgangszeitpunkt in Abhängigkeit der 
Entzündungslokalisation 
Zu Beginn verfügen Patienten mit einer nur rechtsventrikulär lokalisierten Entzündung 
nichtsignifikant über die beste Pumpleistung und die beste FS; im Gegensatz dazu liegt 
bei Patienten mit einer Affektion beider Ventrikel die Ejektionsfraktion am niedrigsten. 
Auch in der weiteren Entwicklung der EF besteht diese Tendenz, dass Patienten mit nur 
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(vgl. Abbildung 24). Insgesamt sind jedoch die Unterschiede bei nur wenigen 
verfügbaren Daten nichtsignifikant, sodass die Interpretation sehr schwierig ist. 
 
 
Abbildung 24: Entwicklung der EF bei Patienten mit Entzündung  
3.4.3 Patienten mit Virusgenomnachweis 
Bei 107 (36,0%) der 297 Patienten mit Entnahme von rechts- und linksventrikulärer 
Biopsien in der gleichen Untersuchung konnte Virusgenom im Myokard nachgewiesen 
werden. 
Für die Mehrheit (58,9%) dieser 107 Patienten kann das Virusgenom i  beiden 
Ventrikeln (vgl. Abbildung 25) detektiert werden, wohingegen b i 20 (18,7%) Patienten 
das Virusgenom nur linksventrikulär bzw. bei 24 (22,4%) Patienten nur 
rechtsventrikulär vorliegt. Auch für den Nachweis von Virusgenom gilt, dass eine 
Untersuchung von Proben beider Ventrikel die Sensitivität um knapp 20% erhöht, 
wobei sich analog zu den Ergebnissen aus Kapitel 3.4.2 keine signifikanten 
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Abbildung 25: Häufigkeit des Virusnachweises in der jeweiligen Herzkammer 
Insgesamt konnte bei 107 Patienten Virusgenom im Myokard detektier  werden. Die 
kardiale Leistung dieser Patienten zeigt zwischen den drei verschidenen Gruppen - nur 
linksventrikulärer Virusnachweis, nur rechtsventrikulärer Virusnachweis, 
Virusnachweis in beiden Herzkammern - keine signifikanten Unterschiede. Dennoch 
bestätigt sich die Tendenz aus Kapitel 3.3.2, dass die Patientengruppe mit isolierter 
Affektion des rechten Ventrikels die am wenigsten beeinträchtigte Pumpfunktion zu 
Beginn und auch im Verlauf aufweist (vgl. Abbildung 26). 
 
 






































Prognostische Aussage der Viruslokalisation
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3.5 Zusammenfassung der Ergebnisse 
Die vorliegende Arbeit zeigt, dass die EMB in der Diagnostik kardialer Erkrankungen 
einen hohen Stellwert besitzt, da die molekularbiologische Untersuchung 469 Patienten 
mit Virusgenomnachweis im Myokard (27,4%) und 334 Patienten mit 
Entzündungsnachweis (19,5%) identifiziert. Dabei kann im zeitlichen Verlauf eine 
Zunahme der Inzidenzen von Virusnachweisen sowie eine Abnahme der Inzi nzen von 
Entzündungsnachweisen beobachtet werden. Im Folgenden werden die in Kapitel 1.8 
formulierten Fragen beantwortet: 
 
Ad 1: Die DCM stellt mit mehr als 35% aller Patienten die häufigste Erkrankung in dem 
untersuchten Patientengut dar, wobei ein Großteil (68,5%) der Patienten an FU-
Untersuchungen teilgenommen hat. Die Ergebnisse der echokardiografischen FU-
Untersuchungen zeigen, dass für Patienten mit DCM eine positive Entwicklung der EF 
als Surrogatparameter der Prognose besteht, was sich in einem signifikanten Anstieg der 
EF von durchschnittlich 28% zu Beginn auf 39% nach fünf Jahren und einer 
signifikanten Abnahme des LVEDDs von 66mm auf 61mm manifestiert. Diese 
signifikante Verbesserung (p-Werte < 0,01) der kardialen Parameter im 
Krankheitsverlauf kann nach Gliederung der Patienten in ätiopathogenetisch definierte 
Gruppen (DCM ohne Nachweis von Virusgenom oder Entzündung, DCMi, DCM mit 
Virusnachweis, DCMi mit Virusnachweis) auch für jede einzelne Gruppe gezeigt 
werden. Jedoch unterscheiden sich die Gruppen im langfristigen Verlauf nach mehr als 
drei Jahren untereinander, da Patienten mit DCM ohne Nachweis von Virusgenom oder 
einer Entzündung im Vergleich zu den anderen Gruppen das höchste Durchschnittsalter 
und die signifikant (p-Wert < 0,05) schlechteste absolute und relativ  Entwicklung von 
EF und LVEDD aufweisen. Im Gegensatz dazu lassen sich keine signifikanten 
Unterschiede zwischen den übrigen drei Gruppen finden, die zum einen sehr ähnliche 
Werte für die absolute und relative Entwicklung im langfristigen Verlauf aufweisen und 
zum anderen für die Langzeitmessung nach fünf Jahren insgesamt nur sehr wenige FU-
Daten vorliegen (6 für Patienten mit DCMi und Virusnachweis bzw. 10 für Patienten 
mit DCMi). 
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Ad 2: Die Frage nach der prognostischen Bedeutung eines Virusgenom- bzw. eines 
Entzündungsnachweises wird im Folgenden beantwortet. Die Arbeit bestätigt die 
Hypothese, dass der Nachweis von Virusgenom im Myokard eine Verschl chterung der 
EF als Surrogatparameter der Prognose für die Patienten bedeutet. Dies kann dadurch 
gezeigt werden, dass die relative Entwicklung der EF mit +2% nach fünf Jahren 
signifikant (p-Wert < 0,01) schlechter ist als bei Patienten, die kein Virusgenom im 
Myokard aufweisen und eine relative Verbesserung der EF von +26% aufweisen. Als 
Bestätigung dieses Befundes ist zu verstehen, dass die relative Verb sserung der EF von 
Patienten, bei denen in der Kontrolluntersuchung kein Virusgenom mehr detektiert 
werden konnte, mit +19,4% nichtsignifikant (p-Wert > 0,05) besser ist als die 
Entwicklung der EF bei Patienten, bei denen das Virus im Myokard persistiert 
(+14,6%). Dabei ist zu berücksichtigen, dass bei einem Umfang von lediglich 25 
Personen mit Viruselimination das Erreichen einer statistischen Sig ifikanz sehr 
schwierig ist. 
Bezüglich der prognostischen Bedeutung des Entzündungsnachweises in der EMB wird 
gezeigt, dass Patienten mit Entzündung bei einer relativen Verbesserung ihrer EF von 
+18% nach zwei Jahren eine signifikant schlechtere Entwicklung (p-Wert < 0,05) ihrer 
EF aufweisen als Patienten, bei denen in der EMB keine Pathologie v rliegt, da diese 
nach zwei Jahren eine relative Verbesserung ihrer EF von +37% aufweisen. Weiterhin 
zeigen Patienten, bei denen die Entzündung auch im Verlauf persistierte, endenziell 
eine Verschlechterung der kardialen Funktion (Abfall der EF von 39% auf 37% bzw. 
geringe Zunahme des LVEDDs von 62mm auf 63mm) sowie der Symptomatik der 
Erkrankung (Verschlechterung des NYHA-Stadiums von 2,1 auf 2,7). Demgegenüber 
weisen Patienten mit Elimination der Entzündung eine nichtsignifikante Verbesserung 
ihrer kardialen Funktionsparameter auf (Steigerung der EF von 41,9% auf 45,5% sowie 
Abnahme des LVEDDs von 59mm auf 56mm), die mit einer Verbesserung des NYHA-
Stadiums von 2,1 auf 1,8 verbunden ist. Insgesamt kann aus diesen Daten gefolgert 
werden, dass das Vorliegen einer Entzündung im Myokard eine Verschlechterung der 
Prognose bedeutet.  
 
Ad 3: Nachdem die negative prognostische Bedeutung des Nachweises von Virusgenom 
bzw. einer Entzündung gezeigt werden konnte, stellt sich nun die Frage nach einer 
wirksamen kausalen Therapie. Aufgrund der vorliegenden Ergebnisse ist von einem 
3. Ergebnisse  56  
 
positiven Effekt der antiviralen Therapie mit Pentaglobin® auszugehen. Im 
langfristigen Verlauf zeigen Patienten mit antiviraler Therapie mit einer Besserung der 
EF nach 60 Monaten von +18% eine signifikant bessere Entwicklung (p-Wert < 0,05) 
gegenüber Patienten mit Virusgenomnachweis, die nicht antiviral behandelt wurden 
(relative Verbesserung der EF von +2%). Die Entwicklung der EF signalisiert, dass 
durch die Therapie langfristig eine Angleichung der Prognose an Patienten ohne 
Virusgenomnachweis (relative Verbesserung der EF von +26%; p-Wert > 0,1) erreicht 
werden kann. Zusätzlich zeigen die Daten, dass eine antivirale Therapie mit 
Pentaglobin® zu einer Virusgenom-Eliminationsrate von 21% führt, wohingegen ohne 
antivirale Therapie keine Spontanelimination zu beobachten ist. Des Weiteren führt eine 
antivirale Therapie mit Pentaglobin® zu einer signifikant erhöhten Wahrscheinlichkeit, 
dass eine Besserung der EF im Zeitverlauf auftritt. Aus den Daten dieser Arbeit kann 
demnach gefolgert werden, dass eine antivirale Therapie mit Pentaglobin® bei 
Patienten mit viraler Herzmuskelerkrankung die Prognose günstig bee nflussen kann. 
Da insgesamt nur halb so viele Patienten mit antiinflammatorischer Therapie untersucht 
wurden, fallen die Ergebnisse bezüglich der Wirksamkeit einer antiinflammatorischen 
Therapie nicht signifikant aus. Die Elimination einer Entzündung gelingt mit einer 
antiinflammatorischen Therapie nach dem ESETCID-Schema mit Kortison und 
Azathioprin in 100% der Fälle, wohingegen die Spontaneliminatio srate ohne 
antientzündliche Therapie bei nichtsignifikant geringeren 79% liegt, sodass von einer 
klinischen Wirkung einer antientzündlichen Therapie ausgegangen werden kann. 
Weiterhin zeigen Patienten mit einer antiinflammatorischen Therapie ein  r lative 
Verbesserung ihrer EF von +18,1%, die nichtsignifikant deutlich größer ist als in der 
Vergleichsgruppe ohne Therapie (+6,1%). Aufgrund der deutlich ausgeprägt n 
Unterschiede zwischen den therapierten und den nichttherapierten Patienten ist mithilfe 
der Untersuchung größerer Stichproben auch der Beweis der Wirksamkeit ein r 
antiinflammatorischen Therapie zu erwarten. 
 
Ad 4: Ein Vergleich der Ergebnisse einer in der gleichen Untersuchung durchgeführten 
Biopsie aus beiden Ventrikeln zeigt, dass die Proben aus dem rechten Ventrikel 
signifikant häufiger (11,8% zu 1,9%) kein verwertbares Material liefern. Hinsichtlich 
der Häufigkeit eines Entzündungsnachweises bzw. eines Virusgenomnachweises 
bestehen keine Unterschiede zwischen den Proben aus dem rechten und d Proben aus 
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dem linken Ventrikel. Es bestätigt sich jedoch die These, dass eine Erhöhung der 
Anzahl der Biopsien auch zu einer größeren Sensitivität führt, da sowohl für den 
Entzündungs- als auch für den Virusgenomnachweis gezeigt werden kann, dass mehr 
als 40% der Patienten eine nur einseitig lokalisierte Pathologie aufweisen. Bezüglich 
der prognostischen Bedeutung der Lokalisation scheint jedoch eine Pathologie im 
linksventrikulären Myokard tendenziell zu einer größeren Einschränkung der kardialen 
Funktion zu führen. 
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4. Diskussion  
4.1 Kardiomyopathien 
Die Grundlage für die vorliegende Arbeit ist die Datenlage zu insgesamt 1.710 
Patienten, die mit klinischem Verdacht auf Kardiomyopathie in de Jahren 2000-2008 
in der Abteilung für Kardiologie der Universitätsklinik Marburg behandelt wurden. 
Dabei stellen Patienten mit DCM bei einem Anteil von 35,3% die bei weitem größte 
Gruppe dar. Dies ist vor allem damit zu erklären, dass Patienten mi  DCM wegen des 
Forschungsschwerpunktes der kardiologisch-immunologischen Abteilung der 
Universitätsklinik Marburg gehäuft zugewiesen werden, sodass hier ein deutlich 
höherer Anteil von Patienten mit DCM behandelt wird, als nach der beobachteten 
Prävalenz zu erwarten wäre. Aufgrund der generell sehr variablen klinische 
Präsentation der Patienten (Jefferies und Towbin 2010), dem Fehlen in r kausalen 
Therapie (Luk et al. 2009) und der dadurch bedingten geringen 5-Jahres-Überlebensrate 
von unter 50% (Dec und Fuster 1994) bietet die heterogene Gruppe der 
Kardiomyopathien noch immer Herausforderungen für wissenschaftli e 
Untersuchungen (Magnani und Dec 2006). Die vorliegende Arbeit liefert dazu einen 
Beitrag, indem sie Daten zum echokardiografisch gemessenen Krankheitsverlauf von 
Patienten mit DCM (Kapitel 4.2), der prognostischen Bedeutung ei er myokardialen 
Virusinfektion oder eines Entzündungsnachweises (Kapitel 4.3) und der Wirksamkeit 
kausal orientierter Therapieverfahren (Kapitel 4.4) liefert, sowie die Prognose der 
Patienten in Abhängigkeit einer links- oder rechtsventrikulär lokalisierten Biopsie 
untersucht (Kapitel 4.5). Zum Abschluss werden in Kapitel 4.6 die methodischen 
Limitationen dieser Arbeit aufgezeigt, und in Kapitel 4.7 ein Ausblick auf potenzielle, 
zukünftige Forschungsziele gegeben wird. 
4.2 Verlauf der Erkrankung bei Patienten mit DCM 
Bei der vorliegenden Arbeit wird die Prognose von Patienten mit DCM anhand der 
Entwicklung der im FU erhobenen echokardiografisch bestimmten Parameter EF und 
LVEDD untersucht, da diese die kardiale Funktion messen und ein guter statistischer 
Zusammenhang mit der Überlebensrate beschrieben ist (Miura et al. 2008, Komajda et 
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al. 1990). Insgesamt wird in dieser Arbeit gezeigt, dass Patienten mit DCM, die im 
Krankheitsverlauf an der Universitätsklinik Marburg behandelt wurden, eine signifikant 
positive Entwicklung ihrer kardialen Funktion aufweisen, wobei Endpunkte wie 
Mortalität oder Morbidität aufgrund der verfügbaren Datenstruktur nicht berücksichtigt 
werden können.  
Die Entwicklung der EF von Patienten mit DCM zeigt eine signifikante Steigerung 
(p-Wert < 0,001) von anfangs 28,2% auf einen Maximalwert von 41,9% nach 30 
Monaten und ist auch 60 Monate nach der Ausgangsmessung mit 39% signifikant (p-
Wert < 0,001) größer als zum Zeitpunkt der EMB. Entsprechend ist auch eine 
signifikante (p-Wert < 0,005) Abnahme des mittleren LVEDDs der Patienten mit DCM 
von 66,2mm auf 61,0mm nach 60 Monaten nachweisbar, was die langfristig gute 
Entwicklung der kardialen Funktion während der Behandlung bestätigt. Bei einer 
Untersuchung der verschiedenen, ätiologisch differenzierten Gruppen von Patie ten mit 
DCM (DCM ohne Nachweis von Virusgenom oder Entzündung, DCMi, DCM mit 
Virusnachweis, DCMi mit Virusnachweis) zeigt sich, dass die oben schriebene 
langfristige Verbesserung auch für jede einzelne dieser Patientengruppen nachweisbar 
ist. Erstmalig jedoch belegt die vorliegende Arbeit, dass zwi chen den verschiedenen 
Gruppen Unterschiede im langfristigen Verlauf bestehen. Im kurz- und mittelfristigen 
Verlauf innerhalb der ersten drei Jahre lassen sich zwischen den einzeln n Gruppen 
keine Unterschiede nachweisen. Jedoch besteht für Patienten mit DCM, bei denen in der 
EMB weder Virusgenom noch eine Entzündung nachgewiesen werden kan , im 
Vergleich die schlechteste Prognose. Dies lässt sich sowohl an der absoluten (Zunahme 
um 9,2%) wie auch der relativen Entwicklung der EF (+34%) erkennen, die signifikant 
(p-Wert < 0,05) unter dem Durchschnitt der drei übrigen Gruppen (Steigerung 
absolut/relativ: DCMi 14,5%/+51%, DCM und Virusgenomnachweis 13,7%/+59%, 
DCMi und Virusgenomnachweis +16,3%/+63%) liegt. Mit dem Befund werden Daten 
von Zimmermann et al. (2005) bestätigt, welche jedoch nur eien 2-Jahres-Zeitraum als 
FU betrachten. Es erscheint in diesem Zusammenhang paradox, dss der Nachweis von 
Virusgenom oder einer Entzündung im Myokard mit einer besser n Prognose im 
Vergleich zum negativen Ergebnis assoziiert ist. Dabei ist jedoch zu berücksichtigen, 
dass alle vier miteinander verglichenen Gruppen von Patienten an iner DCM erkrankt 
sind und somit innerhalb der gleichen klinischen Krankheit, der DCM, nach 
prognosebestimmenden Faktoren gesucht wird. Weiterhin wird diese gute Prognose für 
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die Patienten mit Nachweis einer speziellen Ätiologie möglicherweise dadurch bedingt, 
dass die hier untersuchten Patienten spezifisch antiviral bzw. antiinflammatorisch 
behandelt worden sind. 
Weiterhin unterscheiden sich die vier ätiologisch definierten Patientengruppen 
zusätzlich zu der Entwicklung ihrer kardialen Funktion hinsichtli  der Altersstruktur. 
Patienten, bei denen Virusgenom im Myokard nachgewiesen werden konnte, sind 
signifikant (im Durchschnitt ca. 9 Jahre) jünger als Patienten mit DCM, bei denen kein 
Virusgenom im Myokard nachgewiesen werden konnte. Inwiefern der beobachtete 
Altersunterschied auch die Prognose beeinflusst hat, lässt sich aufgrund der verfügbaren 
Datenstruktur und des Untersuchungsdesigns jedoch nicht bestimmen. 
In der Zusammenschau fügen sich die Befunde in der EF-Entwicklung der einzelnen 
Gruppen sowie die Altersstruktur hervorragend in das weithin anerk nnte Pathogenese-
Modell der DCM von Liu und Mason (2001) ein (vgl. Kapitel 1.4). Dieses beschreibt zu 
Beginn der Erkrankung eine infektiöse Schädigung des Myokards, wa  das im 
Vergleich signifikant (p-Wert < 0,05) geringere Alter von Patienten mit 
Virusgenomnachweis erklärt. Im weiteren Verlauf postuliert das Modell einerseits durch 
eine Zytotoxizität der Viren und andererseits durch eine (auto)immunologische Antwort 
des Körpers eine progrediente Schädigung des Myokards, welche zu dem irreversiblen 
Krankheitsbild einer DCM führt. Da die DCM auch nach Elimination des Virusgenoms 
oder der Entzündung bestehen bleibt, ist zu diesem späten Stadium möglicherweise die 
ursächliche Infektion oder Inflammation nicht mehr nachweisbar (Schultheiss und Kühl 
2008). Daraus folgt, dass bei Patienten mit DCM, bei denen keie Infektion oder 
Inflammation mehr nachgewiesen werden kann, von einem weiter fortgeschrittenen 
Verlauf ausgegangen werden muss. Dies wiederum würde die in dieser Arbeit und der 
Literatur (Zimmermann et al. 2005) beschriebene schlechte Prognose für Patienten mit 
DCM ohne Nachweis von Virusgenom oder Entzündung erklären. Im Gegensatz dazu 
scheint eine frühzeitige antiinfektiöse bzw. antiinflammatorische Therapie den 
Erkrankungsprozess besonders erfolgversprechend beeinflussen zu können. Diese 
theoretische Überlegung konnte in der vorliegenden Arbeit bestätigt werden, da im 
Vergleich die beste Prognose für Patienten mit DCM und Virusnachweis, die eine 
antivirale Therapie erhalten haben, besteht. 
Im Gegensatz zu mehreren Publikation und einer Meta-Analyse (Maekaw et al. 2007, 
Baboonian und Treasure 1997) kann die vorliegende Untersuchung keine Assoziation 
4. Diskussion  61  
 
(p-Werte > 0,05) zwischen dem Nachweis von Virusgenom und einer DCM bzw. 
zwischen dem Nachweis einer myokardialen Entzündung und einer DCM zeigen. 
Dieser Widerspruch ist jedoch durch das Design der vorliegenden Arbeit zu erklären. 
Da in dieser Arbeit nur Patienten mit klinischem Verdacht auf Kardiomyopathie 
untersucht werden, besteht die Grundgesamtheit demnach aus kardialen 
Risikopatienten. Insofern ist keine Assoziation mit einzelnen klinischen 
Krankheitsentitäten und dem Nachweis einer Pathologie in der EMB mehr 
nachzuvollziehen, da auch in der Vergleichsgruppe von Patienten mit einer anderen 
Klinik aufgrund des Untersuchungsdesigns zu einem hohen Prozentsatz mit 
Entzündungs- bzw. Virusgenomnachweisen zu rechnen ist. Eine endgültige 
Beantwortung der Frage nach der Assoziation bedürfte der Untersuchung einer 
Vergleichsgruppe gesunder Patienten, was jedoch aufgrund des Risikos bei der 
Durchführung einer EMB aus ethischen Gründen nicht zu realisieren ist. 
4.3 Prognostische Bedeutung des EMB-Befundes 
Die Untersuchung der EMB stellt die einzige Möglichkeit dar, um Herzmuskelgewebe 
visuell hinsichtlich einer Entzündung beurteilen zu können und das Myokard im 
Rahmen einer molekularbiologischen Untersuchung auf das Vorliegen von viralem 
Genom zu testen (Wu und Cooper 2004). Für diese beiden Pathologien wird eine 
wichtige ätiopathogenetische Bedeutung für die DCM angenommen (Liu und Mason 
2001). Ein Schwerpunkt der vorliegenden Untersuchung liegt daher in der 
retrospektiven Analyse, ob der Nachweis einer entzündlichen oder viralen Schädigung 
des Myokards, unabhängig von einer DCM, die Prognose der Patienten v rändert. 
In der vorliegenden Arbeit werden 469 (27,4%) Patienten mit demNachweis von 
Virusgenom sowie 334 (19,5%) Patienten, die im Myokard entzündliche Infiltrate 
aufweisen, identifiziert. Zusammen mit weiteren Patienten, die histologisch Hinweise 
auf eine Kardiomyopathie anderer Genese wie eine Amyloidose oder eine Sarkoidose 
besitzen, detektiert die Untersuchung der EMB in der vorliegenden Patientengruppe in 
knapp der Hälfte der Fälle die mutmaßliche Genese der Erkrankung der Patienten. Dies 
zeigt, welch wichtige diagnostische Funktion eine EMB bei Patienten mit Verdacht auf 
Kardiomyopathie besitzt. Ähnliche Erkenntnisse haben auch Ardehali t al. (2004) 
gewonnen. Sie belegen, dass die Untersuchung der EMB bei ung fähr 25% von über 
800 Patienten eine Revision der ursprünglichen klinischen Verdachtsiagnose erfordert. 
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Weiterhin konnten Hufnagel et al. (2000) zeigen, dass auch bei Pati nten mit noch 
erhaltener Pumpfunktion sehr häufig das Vorliegen einer Entzündungsreaktion im 
Myokard nachweisbar ist und somit die Entnahme einer EMB nicht zwangsläufig an das 
Vorliegen einer kardialen Dysfunktion gekoppelt sein sollte. 
4.3.1 Virusnachweis in der EMB 
Die vorliegende Untersuchung kann die pathologische Relevanz von Virusgenom im 
Myokard anhand zweier Ergebnisse deutlich belegen: 
Erstens weisen Patienten mit Virusgenomnachweis im Myokard, die nicht speziell 
antiviral behandelt wurden, im langfristigen Verlauf eine signifikant (p-Wert < 0,05) 
schlechtere Entwicklung ihrer kardialen Funktion auf als Patienten ohne Nachweis von 
Virusgenom im Myokard. 60 Monate nach der EMB-Untersuchung beträgt die relative 
Verbesserung der EF +2% bei Patienten mit Virusgenomnachweis ab r ohne antivirale 
Therapie, wohingegen bei Patienten ohne Nachweis von Virusgenom eine relative 
Verbesserung der EF von +26% nachgewiesen wird.  
Zweitens kann gezeigt werden, dass eine Gruppe von Patienten, denen bioptisch 
gesichert die Elimination des Virusgenoms aus dem Myokard gelang, eine mehr als 5% 
höhere relative Steigerungsrate der EF und somit eine bessere Prognose aufweisen als 
Patienten, bei denen das Virusgenom nachweislich im Myokard persisti t. Diese 
Ergebnisse, die die negative prognostische Bedeutung eines Virusgenomnachweises im 
Myokard für die Patienten belegen, bestätigen bereits veröffentlichte Studien (Caforio et 
al. 2007a, Kühl et al. 2005b, Why et al. 1994). Weiterhin ko nten Fujioka et al. (2000) 
mithilfe einer elaborierten Diagnostik zeigen, dass der Nachweis von Virusgenom mit 
einer aktiven Replikation des Viruses und das wiederum mit einer verschlechterten 
Prognose der Patienten einhergehen kann. Ein weiterer Hinweis auf die pathologische 
Relevanz eines Virusgenomnachweises liegt darin, dass Patienten, die an einem 
Myokardinfarkt verstarben, signifikant häufiger Virusgenom im Myokard aufweisen als 
gematchte Kontrollen mit Herzinfarkt, aber ohne Virusnachweis (Andreoletti et al. 
2007). 
Der Anteil an Patienten mit Nachweis von Virusgenom im Myokard beträgt in der 
vorliegenden Untersuchung 27,4%. Damit liegt die Nachweisfrequenz von Virusgenom 
ähnlich hoch wie in anderen Studien, welche Häufigkeiten zwischen 20% (Pankuweit et 
al. 2003) und 51,4% (Kühl et al. 2005a) beschreiben. Das im hier untersuchten 
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Patientengut mit knapp 90% aller positiven Befunde am häufigsten nachgewiesene 
Virus ist B19V, wobei nach Etablierung der entsprechenden Nachweismethode auch 
jährlich bei mehr als 5% der Patienten Infektionen mit den Viren HHV-6 und EBV 
detektiert werden. Da die vorliegende Untersuchung die Pathogenität ud negative 
prognostische Bedeutung eines Virusgenomnachweises im Myokard belegen konnte 
und das B19V in mehr als 90% aller Virusgenomnachweise betroffen ist, kann auch auf 
die Pathogenität von B19V geschlossen werden. Damit wird die aktuelle Diskussion 
bezüglich der Relevanz eines Nachweises von B19V-Genom im Myokard (Noutsias et 
al. 2009b, Lindner et al. 2009) um wichtige Daten ergänzt. 
4.3.2 Entzündungsnachweis im Myokard 
Die vorliegende Arbeit belegt, dass der Nachweis einer myokardialen Entzündung mit 
einer Verschlechterung der Prognose assoziiert ist. Dies zeigt sich dar n, dass Patienten, 
bei denen eine Entzündung im Myokard nachgewiesen wird, eine in d n ersten beiden 
Jahren signifikant (p-Wert < 0,02) geringere Steigerung ihrer EF aufweisen als eine 
Vergleichsgruppe ohne Entzündung. Die relative Verbesserung der EF in der 
Vergleichsgruppe beträgt +37,4% im Gegensatz zu +17%. Darüber hinaus deutet die 
vorliegende Arbeit an, dass eine Elimination der Entzündung zu einer Verbesserung von 
Krankheitslast, EF und LVEDD (NYHA-Stadium 2,11,8; EF 41,9%45,5%; 
LVEDD 58,6mm56,1mm) führt, wohingegen eine Persistenz der Entzündung 
tendenziell zu einer Verschlechterung (NYHA-Stadium 2,12,7; EF 39,2%37%; 
LVEDD 62,2mm62,5mm; p-Werte > 0,05) führt. Aufgrund der geringen Anzahl an 
Patienten erreichen diese Ergebnis jedoch keine statistische Signifikanz (p-Wert > 
0,05). Zusammenfassend bestätigt diese Arbeit damit publizierte Daten (Escher et al. 
2010, Kindermann et al. 2008, Chau et al. 2006, Magnani et al. 2006), die einen 
Entzündungsnachweis im Myokard als negativen prognostischen Faktor identifizieren. 
4.4 Wirksamkeit kausaler Therapieverfahren 
In der Vergangenheit wurden zahlreiche Therapiestudien sowohl bei Pati nten mit 
DCM und/oder Myokarditis als auch bei Patienten mit viraler Infektion des Myokards 
durchgeführt, die zum Teil widersprüchliche Ergebnisse erbracht haben (vgl. Maisch et 
al. 2004a). Im folgenden Kapitel werden die hier erarbeiteten Ergebnisse in d n 
wissenschaftlichen Kontext eingeordnet. 
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4.4.1 Antivirale Therapie 
Der Effekt einer antiviralen Therapie mit dem Medikament Pentaglobin® wird durch 
die vorliegende Arbeit anhand von drei Ergebnissen belegt:  
Erstens bestehen Unterschiede im Krankheitsverlauf zwischen Patienten mit 
Virusgenomnachweis im Myokard, die spezifisch antiviral behandelt wurden und 
Patienten mit Virusnachweis, die keine spezifisch antivirale Therapie erhielten. Die 
Patienten mit Pentaglobin®-Therapie zeigen im gesamten FU bis nach 60 Monaten eine 
signifikant (p-Wert < 0,01) größere relative Steigerungsrate ihrer EF und damit eine 
eindeutig bessere Entwicklung. Die relative Verbesserung der mittleren EF liegt für 
behandelte Patienten bei +18%, während die relative Steigerung der mittl en EF der 
nichtbehandelten Patienten lediglich +2% beträgt. Zusätzlich dazu kann in dieser Arbeit 
gezeigt werden, dass mithilfe der antiviralen Therapie nach einem langen Zeitraum von 
60 Monaten der Unterschied zwischen infizierten, aber antiviral behandelten Patienten 
und nicht nichtinfizierten Patienten nicht mehr nachweisbar ist. Daraus kann gefolgert 
werden, dass die Verbesserung der Prognose der Patienten durch die Pentaglobin®-
Therapie bedingt ist und langfristige Wirkung zeigt. Ein derartiger Therapieeffekt ist 
bislang in der Literatur in dieser Form noch nicht beschrieben worden. 
Zweitens führt die Therapie mit Pentaglobin® für Patienten mit Virusgenomnachweis 
zu einer signifikant (p-Wert < 0,05) erhöhten Chance (relatives Risiko 1,15) eine 
Besserung der EF im Verlauf zu erzielen als Patienten mit Virusgenomnachweis aber 
ohne antivirale Therapie.  
Drittens lässt sich anhand der Eliminationsrate ein weiterer Hinweis auf die 
Wirksamkeit einer antiviralen Therapie mit Pentaglobin® erkennen. 21% der Patienten 
mit Pentaglobin® konnten durch die Behandlung eine Eliminatio  des Virusgenoms aus 
dem Myokard erreichen, wohingegen in einer Kontrollgruppe ohne Th rapie kein 
Patient das Virusgenom aus dem Myokard eliminieren konnte. Bei der Interpretation 
dieser Eliminationsrate ist zu bedenken, dass zum einen bei der unt suchten 
Patientengruppe das B19V mit über 85% mit Abstand am häufigsten nachgewiesen 
wurde und zum anderen für B19V eine protrahierte Virusclearance bekannt ist 
(Lindblom et al. 2005). Vor diesem Hintergrund muss eine Eliminationsrate von 21% 
unter Pentaglobintherapie als Behandlungserfolg gewertet werden. Eine ähnliche 
Eliminationsrate bei B19V-Infektionen wird von Zimmermann et al. (2010) bestätigt. 
Dass in der vorliegenden Arbeit keine statistische Signifikanz erreicht wird (p-Wert > 
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0,05), ist mit der kleinen Kontrollgruppe von nur acht nicht therapierten Patienten zu 
erklären. Die Rate an Viruseliminationen durch ein weiteres antivirales Medikament, 
Interferon, liegt bei 14% und somit nichtsignifikant unterhalb der Eliminationsrate des 
Medikaments Pentaglobin®. Dies widerspricht jedoch Daten von Kühl et al. (2003), die 
eine 100%ige Erfolgsquote bei der Therapie einer viralen Herzmuskelerkrankung mit 
Interferonen berichten. Jedoch muss bei der Interpretation berücksichtigt werden, dass 
die Studie von Kühl et al. im Unterschied zu der vorliegenden Untersuchung und der 
Arbeit von Zimmermann et al. (2010) Patienten mit einem komplett unterschiedlichen 
Erregerspektrum betrachtet und insofern keine Vergleichbarkeit gegeben ist. 
Insgesamt bestätigt die vorliegende Untersuchung klinische (Dennert et al. 2010, 
Stouffer et al. 2003) und experimentelle Daten (Kishimoto et al. 2000), die einen 
positiven Effekt einer Pentaglobintherapie bei viraler Herzmuskelerkrankung 
beschreiben. Jedoch fehlt für den endgültigen Beweis einer Wirksamkeit eine 
randomisierte, placebokontrollierte Studie, die eine Mortalitäts- und 
Morbiditätsreduktion als primäre Endpunkte untersucht. 
4.4.2 Antientzündliche Therapie 
Aus der oben beschriebenen Tatsache, dass der Nachweis einer myokardialen 
Entzündung mit einer Verschlechterung der Prognose assoziiert ist, lässt sich die These 
ableiten, dass eine antientzündliche Therapie den Krankheitsverlauf der Patienten 
günstig beeinflussen kann. Dazu passend deuten die Ergebniss  der vorliegenden 
Untersuchung eine Wirksamkeit von Immunsuppression und Immunmodulation an. Ein 
Hinweis auf die Wirksamkeit einer antientzündlichen Therapie ist, dass nach einer 
Therapie mit Glukokortikoiden und Azathioprin eine 100%ige Entzündungselimination 
erreicht wird, wohingegen Patienten ohne spezielle antiinflammatorische Therapie eine 
im Vergleich nichtsignifikant geringere Eliminationsrate von 79% aufweisen. Da jedoch 
sowohl die Behandlungs- als auch die Kontrollgruppe mit zusammen weniger als 40 
Patienten sehr klein sind, wird bei diesem Unterschied keine statisti che Signifikanz 
erreicht (p-Wert > 0,05). Weiterhin zeigen Patienten mit antientzündlicher Therapie bis 
zum Ende des Follow-up eine relative Verbesserung ihrer EF von +18,6%, während die 
nichtbehandelte Kontrollgruppe nur eine Besserung der EF von +6,1% aufweist. 
Obwohl auch hier aufgrund der kleinen Fallzahl von nur 18 behandelte  Patienten keine 
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Signifikanz (p-Wert > 0,05) vorliegt, ist bei diesem deutlichen Unterschied doch von 
einem Behandlungserfolg auszugehen. 
Aktuell besteht in der Literatur bezüglich der Wirksamkeit einer 
immunmodulatorischen Therapie bei Nachweis einer intrakardialen Entzündung noch 
kein Konsens. Mason et al. (1995) randomisierten über 100 Patienten mit DCMi in eine 
Behandlungs- und eine Placebogruppe, die sich jedoch bezüglich der En punkte EF-
Verbesserung und Mortalität nicht signifikant voneinander unterschieden. Auch Parrillo 
et al. (1989), die den Einsatz von Glukokortikoiden bei Patienten mit DCM 
untersuchen, können keine Hinweise auf eine Wirksamkeit der Therapie finden. Eine 
weitere Studie (Wojnicz et al. 2001) findet zwar nach sechs Monaten für die 
immunsuppressiv therapierten Patienten eine bessere Entwicklung der EF und des 
LVEDDs im Vergleich zu einer Placebogruppe, was jedoch nach zwei Jahren weder 
anhand eines Unterschiedes der Mortalität noch der EF-Entwicklung bestätigt werden 
kann. Bei allen diesen Studien ohne Wirksamkeitsbeweis muss jedoch neben diversen 
methodischen Schwächen insbesondere bedacht werden, dass in keiner Studi  vor 
Aufnahme der Patienten eine infektiöse Genese ausgeschlossen wird (vgl. Maisch et al. 
2004a). Dies ist insofern wichtig, als der Nachweis einer Infektion eine 
Kontraindikation für den Einsatz von Immunsuppressiva darstellt. Welche Bedeutung 
diesem Ausschluss einer infektiösen Genese vor einer immunsuppre siven Therapie 
zukommt, wird eindrucksvoll von Frustraci et al. (2003) gezeigt. Sie beschreiben, dass 
bei 84% der Patienten, bei denen trotz immunsuppressiver Th rapie keine Besserung 
der kardialen Funktion auftritt, eine virale Infektion im Myokard nachgewiesen werden 
konnte, womit das Nichtansprechen auf die Therapie erklärt ist. Im Gegensatz dazu 
weisen 90% der Patienten mit Ansprechen auf eine immunsuppressive Therapie kardiale 
Autoantikörper als Hinweis für eine autoimmunologische Genese und damit eine 
potentielle Empfänglichkeit für eine antiinflammatorische Therapie auf. Aufbauend auf 
dieser Erkenntnis belegt eine weitere Studie (Frustraci et al. 2009) die Wirksamkeit 
einer antiinflammatorischen Therapie bei Patienten mit DCMi anhand einer 
Verbesserung der Parameter EF und LVEDD von Patienten, bei denen eine virale 
Infektion vor der Therapie ausgeschlossen wurde.  
Auch wenn die vorliegende Untersuchung einige Hinweise auf die Wirkung einer 
antientzündlichen Therapie enthält, so kann die Frage nach einer Wirksamkeit nicht 
abschließend geklärt werden. Dafür ist nach Ausschluss einer viralen Infektio  die 
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Durchführung einer randomisierten, placebokontrollierten Multicenterstudie 
erforderlich, die mithilfe primärer Endpunkte wie einer Mortalitätsreduktion die 
Wirksamkeit einer immunsuppressiven Therapie bei entzündlicher 
Herzmuskelerkrankung beweisen sollte. Eine derartige Studie wurde bereits begonnen 
(Maisch et al. 1995), sodass diese Ergebnisse abzuwarten sind. 
4.5 Vergleich links- und rechtsventrikulärer Biopsie n 
Vor allem in der Differentialdiagnose myokardialer Erkrankungen und der Klärung 
zugrunde liegender Ätiologien bei Patienten mit Kardiomyopathie ist die Entnahme und 
Untersuchung einer EMB bisher unersetzbar, da nur auf diesem Weg 
Herzmuskelgewebe direkt untersucht und beurteilt werden kann (Pankuweit et al. 2002). 
Da in den AHA/ACC-Leitlinien von 2001 (Hunt et al. 2001) bei unklarer kardialer 
Symptomatik ohnehin eine invasive Herzkatheteruntersuchung zum Ausschluss einer 
KHK empfohlen wird, bedeutet die in der gleichen Sitzung zu entnehmende EMB für 
den Patienten nur eine geringe Steigerung der Komplikationsrate. Sowohl in der 
Literatur (Yilmaz et al. 2010, Holzmann et al. 2008) als auch in einer abteilungsinternen 
Analyse der Klinik für Kardiologie der Universitätsklinik Marburg (Reuter 2004) wird 
eine Komplikationsrate für linksventrikuläre Biopsien von unter 1% bzw. für 
rechtsventrikuläre Biopsien von circa 5% beschrieben. Daher besteht für bestimmte 
klinische Konstellationen die Empfehlung zur Durchführung einer EMB (Cooper et al. 
2007, Ardehali et al. 2005, Wu und Cooper 2004). 
In der Literatur findet sich jedoch keine eindeutige Empfehlung, ob eine Biopsie aus 
dem linken oder dem rechten Ventrikel entnommen werden soll. Anhand der Ergebnisse 
der vorliegenden Arbeit scheint die Biopsie aus dem linken Ventrik l aus zwei Gründen 
überlegen zu sein. Zum einen besteht bei Entnahme der Biopsie au  dem rechten 
Ventrikel im Vergleich zur Entnahme der Biopsie aus dem linken Ventrikel eine 
zehnfach höhere Wahrscheinlichkeit, dass die Probe nicht verwertbar ist, uch wenn 
aufgrund der vorliegenden Daten keine Aussagen für die Ursache der fehl nden 
Verwertbarkeit getroffen werden können. Eine mögliche Ursache dafür könnte sein, 
dass die Dicke der Kammermuskulatur im rechten Ventrikel wesentlich niedriger ist 
und insofern eine geringere Wahrscheinlichkeit besteht, ausreichend Myokardgewebe 
zu gewinnen. Zum anderen deuten die Ergebnisse an, dass die Hämodyna ik 
entsprechend den pathophysiologischen Überlegungen bei linksventrikulär lokalisierter 
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Pathologie stärker beeinträchtigt zu sein scheint. Da sich die Häufigkeit nachgewiesener 
Infektionen bzw. Entzündungen zwischen den beiden Ventrikeln nicht signifikant 
unterscheidet, ist in Kombination der hier beschriebenen Befunde un der bekannt 
höheren Komplikationsrate der rechtsventrikulären Biopsie eine EMB aus dem linken 
Ventrikel vorzuziehen. Dies entspricht einer Empfehlung von Brooksby et al. (1974). 
Einschränkend muss jedoch berücksichtigt werden, dass die vorliegende r trospektive 
Analyse nicht bestimmte klinische Konstellationen nachvollziehen kann, die auf eine 
Affektion des rechten Ventrikels hingedeutet haben und damit trotz der aufgeführten 
geringeren Erfolgsquote eine Indikation zur Biopsie aus dem rechten Ventrikel 
bestanden hat. 
4.6 Methodische Limitationen der Arbeit 
Die vorliegende Arbeit untersucht retrospektiv die echokardiografisch und bioptisch 
gesicherten Befunde, die bei Patienten mit klinischem Verdacht auf Kardiomyopathie 
im Verlauf erhoben wurden. Es gibt einige methodische Limitationen dieser Arbeit, die 
bei der Interpretation der dabei erzielten Ergebnisse berücksichtigt werden müssen. 
Das retrospektive Design der Studie stellt ein methodisches Problem dar. So können die 
vorhandenen Dokumente nicht auf ihre Korrektheit überprüft und unvollständige 
Arztbriefe oder Befunde nicht mehr vervollständigt werden. Mögliche Änderungen 
bezüglich der Indikationsstellung zur Entnahme einer EMB im Zeitverlauf und 
Veränderungen sowohl der technischen Ausstattung der Untersuchungsgeräte als auch 
der molekularbiologischen und immunhistochemischen Aufarbeitung können nicht 
exakt nachvollzogen werden und damit möglicherweise die Ergebnisse sy t matisch 
beeinflussen. Des Weiteren kann nicht eruiert werden, aus welchen klinischen oder 
organisatorischen Gründen ein erheblicher Anteil an Patienten mit 
Entzündungsnachweis bzw. Virusgenomnachweis im Myokard nicht spezifisch 
therapiert worden ist, sodass neben fehlenden definierten Ein- und Ausschlusskriterien 
auch auf dieser Ebene eine potenziell relevante Verzerrung bestehen könnte. Daneben 
wurden verschiedene Therapieschemata statt einer fest definierten Medikation zur 
antientzündlichen bzw. antiviralen Behandlung angewendet, mangels Fallzahlen bei der 
Auswertung jedoch zu Therapieschemata zusammengefasst. Da das Patientengut stark 
vorselektiert ist, existiert keine repräsentative Vergleichsgruppe, die für eine exakte 
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Aussage zu Prävalenz der Erkrankung, Wirksamkeit der Therapie und Prognose der 
Patienten benötigt wird. 
Weiterhin war es nicht möglich, die Compliance der Patienten bezüglich der Einhaltung 
der Therapiepläne zu überwachen und die nur unregelmäßige Wahrnehmu g der 
Follow-up-Untersuchungen zu beeinflussen. Folglich liegen vergleichsweise geringe 
Fallzahlen für den Langzeitverlauf vor (ab einem Abstand von sechs Monaten nach der 
Ausgangsuntersuchung weniger als die Hälfte der Patienten), was wiederum 
Repräsentativität und Reliabilität der Ergebnisse reduziert. Aus der geringen Anzahl an 
Follow-up-Daten resultiert ein zusätzliches Problem bei der Auswertung, da oftmals bei 
Unterschieden zwischen den Vergleichsgruppen das 95%-Signifikanzniveau nicht 
erreicht wird. Dieses Problem kann zumindest teilweise durch die Zeitkategorie Tmax 
behoben werden, die jeden Patienten mit dem für ihn vorliegenden längsten FU 
berücksichtigt, wobei diese Kategorie die Gefahr birgt, dass gefund ne Resultate 
möglicherweise auf Unterschieden in der zeitlichen Dynamik und nicht auf strukturellen 
Differenzen beruhen. Es können für die Analyse der Krankheitsverläufe nur die Daten 
der Patienten berücksichtigt werden, die auch FU-Untersuchungen wahrgenommen 
haben. Patienten, die an ihrer Erkrankung verstorben sind, können daher nicht erfasst 
werden sodass dadurch eine systematische Selektion von low-risk-Pat enten möglich 
erscheint, was wiederum die positive Entwicklung nahezu aller untersuchten 
Patientengruppen erklären würde.  
Das retrospektive Design der vorliegenden Arbeit und das vorhandene Datenmaterial 
erlauben keine multivariate Analyse, die den Einfluss eventuell bedeutsamer Cofaktoren 
wie beispielsweise Alter oder Geschlecht (Angelow et al. 2007) berücksichtigen kann. 
Da zwischen den Gruppen von Patienten mit DCM unterschiedlich r Ätiologie 
beispielsweise signifikante Altersunterschiede vorliegen, muss dies bei der 
Interpretation der Werte bedacht werden.  
Die Untersuchungsmethode der Echokardiografie stellt ein gut validiertes Verfahren mit 
hoher Aussagekraft bezüglich der kardialen Morphologie und Funktion dar. Allerdings 
bestehen, selbst wenn die Untersuchungen nach standardisierten Kriterien durchgeführt 
werden, Interobserverunterschiede (Vignola et al. 1977) insbesond re bei der 
Quantifizierung der Parameter. Da die Untersuchungen der Patienten von verschiedenen 
Untersuchern durchgeführt wurden, bedeutet dies theoretisch eine weitere po ntielle 
Fehlerquelle der vorliegenden Daten. Auch wenn für die Parameter EF und LVEDD, die 
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in der vorliegenden Arbeit als Grundlage für die Verlaufsbeurteilung ei esetzt werden, 
eine Korrelation mit Belastbarkeit und Überleben beschrieben ist (La Vecchia et al. 
2006, Popma et al. 1989), stellen diese lediglich Surrogatparameter für die Prognose der 
Patienten dar (Fogel 2002). Aus dem vorliegenden Datenmaterial können jedoch keine 
Daten für Mortalität oder Morbidität erhoben werden.  
Weiterhin stellt die EF mit einem Normalwert über 60% eine schwierig zu 
analysierende Komponente dar, da keine Normalverteilung der Daten gegben ist und 
daher das Ergebnis des student´schen t-Tests nur näherungsweise verwendet werden 
kann. Außerdem ist ein Vergleich der relativen Verbesserung der EF zwischen zwei 
Gruppen mit unterschiedlich hohem Ausgangswert insofern kritisch, als die Gruppe mit 
der zum Ausgangszeitpunkt höheren EF bis zu einem Maximum von 60% weniger 
Steigerungspotential aufweist und somit die relative Steigerungs ate rein mathematisch 
nicht so hoch ausfallen kann. 
4.7 Ausblick 
Die vorliegende Arbeit ergänzt vielfältig die Datenlage zum Krankheitsv rlauf und zur 
Prognose von Patienten mit klinischem Verdacht auf Kardiomyopathie. Dabei wird 
erstmals gezeigt, dass sich der echokardiografisch dokumentierte Langzeitverlauf von 
Patienten mit DCM in Abhängigkeit von der nachgewiesenen Ätiologie unterscheidet. 
Daraus wiederum folgt, dass die Auswertung der EMB eine prognostisch bedeutende 
Information für die Patienten liefert, was den Stellenwert in der Differentialdiagnostik 
kardialer Erkrankungen bestätigt. Diese prognostische Aussagekraft der EMB sollte 
zukünftig idealerweise durch weitere Studien, die dann prospektiv die Endpunkte 
Mortalität und Morbidität berücksichtigen, fundiert werden.  
Ausgehend von dem oben beschriebenen Ergebnis, dass der Nachweis von Virusgenom 
im Myokard mit einem schlechteren Krankheitsverlauf für die Patienten assoziiert ist, 
entstehen drei Felder, auf denen diesbezüglich Forschungsbedarf besteht:  
Erstens bleibt zu klären, inwiefern eine wirksame Primär- oder Sekundärprophylaxe 
einer Infektion implementiert werden kann. Die eleganteste Methode dazu böte die 
Entwicklung eines Impfstoffes gegen die häufigsten kardiotropen Erreger. Dieser 
Impfstoff erfährt jedoch erst dann die nötige Akzeptanz und Verbreitung, wenn die in 
dieser Arbeit beschriebene negative Prognose eines myokardialen 
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Virusgenomnachweises insbesondere durch prospektive Daten zu Mortalität und 
Morbidität in weiteren Studien bestätigt wird.  
Zweitens sollte untersucht werden, ob und welche antivirale Therapie bei bereits 
erkrankten Patienten zu einer Unterbrechung des Krankheitsprogresses führen kann. 
Dazu bedarf es der Etablierung einer wirksamen Therapie, die im Rahmen dies r Arbeit 
trotz überzeugender Hinweise aufgrund der aufgezeigten methodischen Limitationen 
nicht eindeutig belegt werden konnte.  
Drittens ist der sowohl in dieser Arbeit als auch in der Literatur beschriebene Wandel 
des Erregerspektrums durch zuvor nicht untersuchte Erreger zu berücksichtigen. 
Zwangsläufig sollten auch die erst seit wenigen Jahren als kardiotrope Erreger 
beschriebenen Viren wie B19V, HHV-6 und EBV analog zu den bislang gut studierten 
Erregern wie Coxsackie- oder Adenoviren in Tiermodellen auf ihre Pathogenität und die 
Beteiligung an der Entwicklung einer DCM untersucht werden. Auch wenn bereits 
einzelne Studien veröffentlicht sind, die eine derartige Pathogenität postulieren (Streitz 
et al. 2008, Kyto et al. 2005, Chimenti et al. 2004, Fukae et al. 2000), erscheint dies 
aufgrund der biologischen Unterschiede zwischen den einzelnen Virennotwendig. 
Zusätzlich dazu müssen diagnostische Verfahren entwickelt werden, die weitere, bisher 
noch nicht beschriebene kardiotrope Erreger nachweisen können. 
Im Einklang mit der Literatur kann in der vorliegenden Arbeit weiterhin gezeigt 
werden, dass der Nachweis einer Entzündung im Myokard eine schlechtere Prognose 
für die Patienten bedeutet. Daraus ergeben sich zwei Ansätze: Einerseits müssen 
Anstrengungen unternommen werden, um die diagnostischen Verfahren so zu 
verbessern, dass ein möglichst großer Anteil der Patienten mit inflammatorischer 
Kardiomyopathie richtig diagnostiziert wird und somit eine antientzündliche Therapie 
erhalten kann. Dazu bedarf es sowohl einer höheren Sensibilität der behandelnden 
Ärzte, bei kardialen Erkrankungen die Differentialdiagnose einer Myokarditis bzw. 
einer DCMi zu berücksichtigen als auch einer Erhöhung der Pretest-Wahrscheinlichk t. 
Dies ist nötig, um die Anzahl von EMB-Untersuchungen mit negativem Befund bei 
möglichst hoher Sensitivität so gering wie möglich zu halten. Andererseits bedarf es der 
Etablierung einer mortalitätssenkenden, antientzündlichen Therapie. Eine umfangreiche 
Studie dazu ist bereits 1995 begonnen worden (Maisch et al. 1995), sodass die 
Ergebnisse abzuwarten sind. 
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Unabhängig von der ätiologisch orientierten Entwicklung diagnostischer und 
therapeutischer Verfahren bleibt zu klären, inwiefern und auf welche Weise genetische 
Unterschiede zwischen verschiedenen Patienten mit DCM (Xu et al. 2010) eine virale 
Persistenz im Myokard begünstigen, den Entzündungsprozess be influssen und damit 
den Übergang in eine DCM determinieren. Dass die genetische Ausstattung des 
Individuums den Erkrankungsprozess wesentlich mitbestimmen kann, ist schon daran 
zu erkennen, dass im Tierversuch ein Mausstamm vom Typ BALB/c für die 
Entwicklung einer viral induzierten DCM suszeptibel ist, während eine identische 
Behandlung eines Mausstamms vom Typ C57Bl/6, der einen anderen g netischen 
Hintergrund aufweist, zu keiner Erkrankung führt (Kawai 1999). Zusätzlich dazu sind 
diverse Genloci beschrieben, deren Mutation mit der Entwicklung ei er DCM in 
Verbindung stehen (vgl. Taylor et al. 2007, Kamisago et al. 2000). Weitere Hinweise 
auf die Bedeutung der Genetik finden sich anhand der familiären Häufung der DCM. 
Um die Forschung an familiären DCM-Formen zu vereinheitlichen und damit 
vergleichbarer zu machen, sind spezielle Kriterien entwickelt worden (M stroni et al. 
1999a). Es zeigt sich, dass bei Angehörigen von Patienten mit DCM sowohl mit 
erhöhter Wahrscheinlichkeit eine DCM diagnostiziert werden kann (Michels et al. 
2003) als auch vermehrt eine peripartale Kardiomyopathie auftritt (van Spaendonck-
Zwarts et al. 2010). Daher wird eine Vorsorgeuntersuchung von engen Angehörigen der 
Patienten mit DCM empfohlen (Judge 2009), sodass mit der zunehme den 
Identifikation beteiligter Gene und Untersuchungen von Angehörigen der Patienten 
(Michels et al. 1992) der Anteil idiopathischer Formen weiter zugunsten familiärer 
Formen, deren Häufigkeit bereits mit mehr als 35% angegeben wird (Grünig et al. 
1998), sinken wird.  
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5. Zusammenfassung 
Ziel der Arbeit ist die Untersuchung der Prävalenz viraler bzw. entzündlicher 
Ätiologien, davon abhängig den Krankheitsverlauf bei Patienten mit klinischem 
Verdacht auf Kardiomyopathie und den Effekt einer spezifischen, kausal orientierten 
Therapie. Grundlage dazu bilden Daten von 1.710 Patienten, die in der 
Universitätsklinik Marburg in den Jahren 2000-2008 mit Verdacht uf Kardiomyopathie 
therapiert wurden. Hierzu wurden die Daten aus den verfügbaren Herzkatheter- und 
echokardiografischen Untersuchungen, die Ergebnisse der EMB-Auswertung, die 
Arztbriefe und die elektronische Patientenverwaltung für jeden Patienten 
zuammengetragen und statistisch ausgewertet.  
Bei mehr als 50% der Patienten kann mithilfe der EMB die Ursache für die kardiale 
Symptomatik gefunden werden. Davon weisen über 27% der untersuchten Patienten 
Virusgenom sowie knapp 20% eine Entzündung im Myokard auf, jedoch besteht keine 
statistische Assoziation zwischen dem Virusgenomnachweis bzw. eines 
Entzündungsnachweises und einer klinischen Diagnose. 
Bei Patienten mit DCM zeigt sich im Krankheitsverlauf eine signifikante Verbesserung 
(p-Wert < 0,01) der EF als Surrogatparameter der Krankheitsentwicklung vo  
durchschnittlich 28,2% zu Beginn auf +39,0% nach 60 Monaten. Eine Verbesserung der 
EF ist auch für die vier ätiologisch definierten Untergruppen nachweisbar, jedoch 
zeigen sich im langfristigen Krankheitsverlauf zwischen den Gruppen Unterschiede. Die 
Gruppe von Patienten, bei denen weder Virusgenom noch eine Entzündung im Myokard 
nachgewiesen werden kann, zeigt die signifikant schlechteste relative und absolute 
Entwicklung ihrer EF von allen vier Gruppen (relativer Zuwachs um +34% nach 60 
Monaten). Demgegenüber verläuft die Entwicklung der EF von Patienten, bei denen 
Virusgenom und/oder eine Entzündung nachgewiesen werden konnte, mit 
durchschnittlich +51% signifikant besser, wobei ein Großteil d r Patienten eine 
spezifisch antientzündliche beziehungsweise antivirale Therapie erhalten ha te. Im 
Vergleich zwischen diesen weiteren Gruppen (DCMi, DCM und Virusnachweis, DCMi 
und Virusnachweis) können in der Entwicklung der EF keine Unterschiede detektiert 
werden.  
Der Nachweis von Virusgenom im Myokard, unabhängig von einer Kardiomyopathie 
als Grunderkrankung, bedeutet für Patienten eine Verschlechterung der Prognose. Im 
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langfristigen Verlauf nach 60 Monaten zeigen Patienten mit Virusgenomnachweis mit 
einer relativen Verbesserung der EF von +2% eine signifikant schlechter  Entwicklung 
als eine Vergleichsgruppe ohne Virusnachweis mit einer Steigerung EF von +26% (p-
Wert < 0,01). Durch eine antivirale Therapie mit Pentaglobin® kann diese schlechte 
Prognose deutlich verbessert werden, da therapierte Patienten im langfristigen Verlauf 
eine signifikant größere relative Verbesserung von +18% (p-Wert < 0,05) aufweisen, 
die sich nicht mehr vom Krankheitsverlauf der Patienten ohne Virusgenomnachweis 
unterscheidet. Die Wirksamkeit der Therapie wird weiterhin angedeutet d rch eine 
größere Wahrscheinlichkeit für behandelte Patienten, eine Besserung der EF im Verlauf 
aufzuweisen (p-Wert < 0,05) sowie durch eine nichtsignifikant größere 
Viruseliminationsrate unter Therapie von 21% im Vergleich zu 0% ohne Therapie. 
Die negative prognostische Bedeutung eines Entzündungsnachweises im Myokard von 
Patienten manifestiert sich zum einen in einer nichtsignifikant schlechteren relativen 
Entwicklung der EF im langfristigen Verlauf (+6,1% gegenüber +18,1% von Patienten 
ohne Entzündung). Zum anderen wird gezeigt, dass die Elimination einer Entzündung 
zu einer nichtsignifikanten Verbesserung von EF, LVEDD und NYHA-Stadium führt, 
wohingegen die Entzündungspersistenz nichtsignifikant eine Verschl chterung dieser 
Parameter bewirkt. Der Effekt einer antiinflammatorischen Therapie führt in dieser 
Untersuchung zu 100% zu einer Elimination der Entzündungsreaktion, womit eine 
Wirksamkeit einer immunsuppressiven Therapie angenommen werden kann, da die 
spontane Eliminationsrate mit 79% niedriger liegt. 
Zusammenfassend kann konstatiert werden, dass die Analyse der EMB auf das 
Vorliegen von Virusgenom oder einer Entzündung im Myokard für Patienten mit 
klinischem Verdacht auf Kardiomyopathie eine bedeutende differentialdiagnostische 
Untersuchung ist. Ihr Stellenwert wird dadurch belegt, dass der Nachweis einer 
Entzündung oder eines Viruses mit einer Verschlechterung der Prognose assoziiert ist. 
Weiterhin wird erst durch den Befund der EMB die Möglichkeit eröffnet, mithilfe 
spezifischer Therapien den Krankheitsverlauf günstig zu beeinflussen. 
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Summary 
This study intends to analyse the prevalence of viral or inflammtory aetiology, the 
course of disease in patients with clinical suspicion of cardiomyopathy and the effect of 
a causal therapy. The analysis is based on the data concerning all 1.710 patients that 
were treated at the university hospital in Marburg from 2000-2008. Therefore, 
information was collected from available heart catheter und echocardiographic 
examinations, the analysis of endomyocardial biopsy, the medical reports and other data 
in the data maintenance. 
The cardiac symptoms of more than 50% of the patients can be explained by analysing 
EMB. More than 27% of the patients suffer from viral genome and approximately 20% 
from intracardiac inflammation. However, there is no statistic associati n between the 
detection of viral genome or cardiac inflammation and clinical diagnosis. 
During the development of the illness patients with DCM show a significant 
improvement of their ejection fraction from an average of 28.2% to 39.0% (p-value < 
0.01) after sixty months, regarding the EF as a surrogate parameter of the patients´ 
prognoses. Dividing the group of patients in 4 aetiologically distinguished subgroups, 
the improvement of EF is detectable in every one of these groups, b t there are 
differences in the long-term outcome between those groups. Compared to the other 
groups the group of patients with detection neither of viral genom  nor of inflammation 
shows the worst relative and absolute increase of the EF (relative increase +34% after 
60 months). In contrast to that, patients with detection of intracardiac viral genome 
and/or inflammation show a significant higher increase of +51%, though most of these 
patients received a specific antiviral respectively antiinflammatoric therapy. The 
measurements of LVEDD also amplify these results, but with its fewer dynamics, 
comparisons between those groups did not show significant results. Comparing the 
three groups (DCMi, DCMi with detection of viral genome, DCM with detection of 
viral genome) with each other, there are no differences in the clinical outcome during 
long-term development. 
Furthermore, this study shows that the detection of viral genom  in EMB counts as a 
negative prognostic factor for the patients, regardless of clinical diagnosis. Long-term 
results after 60 months indicate an increase of the EF of +2%, which is significantly 
lower than the group without viral genome in the myocardium with an increase of EF of 
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+26% (p-value < 0,01). A specific antiviral therapy with Pentaglobin® accomplishes a 
significant improvement of the outcome. Patients with viral genome in the heart and 
antiviral therapy have a significant increase in the EF of +18% (p-value < 0,05) with is 
comparable with the course of patients without detection of viral genom . In addition to 
that, therapy supports patients for a significant higher possibility to improve EF during 
clinical course (p-value < 0,05). Furthermore, the elimination of viral genome out of the 
myocardium is 21% for patients with antiviral therapy compared to 0% for patients 
without antiviral therapy. 
The prognostic value of detection of a myocardial inflammation is negative. During the 
long-term course patients with myocardial inflammation show insignificantly less 
increase (+6,1% in comparison to 18,1% for patients without inflammation) of their EF. 
Additionally, elimination of inflammation out of the myocardium by the patients 
determines an improvement regarding EF, LVEDD and NYHA-stage, whereas the 
persistence of the inflammation predicts a deterioration of these parameters. With an 
antiinflammatoric therapy, the patients exhibit a clearance of inflammation of 100% in 
comparison to patients without an antiinflammatoric therapy with a lower elimination 
rate of only 79%.  
Overall, this study shows that the analysis of the EMB concerning viral genome or an 
inflammation provides important information to the patients. It helps during differential 
diagnosis, provides information for the prognosis and opens the possibility for a specific 
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Frauen / Männer 335 (31,9%) / 714 (68,1%) 
Mittleres Alter (Jahre) 51 ± 15 
Mittlerer BMI 26,7 ± 4,3 
NYHA-Durchschnitt 2,2 ± 1,0 
NYHA-Verteilung 0 / 1 / 2 / 3 / 4 / k.A. 96 / 100 / 344 / 385 / 50 / 74 
Kein Perikarderguss / Perikarderguss / k.A. 743 (70,1%) / 305 (29,9%) / 1 (0%) 
Horowitz B / C / D / E / F 112 / 109 / 70 / 3 / 11 
Mittlere EF Echo (%) 44,4 ± 15,7 
Mittlere FS (%) 27,3 ± 11,7 
Mittlerer LVEDD (mm) 56,2 ± 10,7 
IVS diastolisch (mm) 11,3 ± 2,6 
IVS systolisch (mm) 14,2 ± 3,4 
Septumverdickung (mm) 2,9 ± 2,4 
Anzahl Entzündungsnachweise 226 (21,5%) 
Anzahl Virusnachweise 331 (31,5%) 
Tabelle 8: Charakteristika der Patientengruppe mit Follow-up 
 
 Mit Pentaglobin® Ohne Pentaglobin® Summe 
Verbesserung    
der EF 141 334 475 
Verschlechterung 
der EF 28 130 158 
Summe 169 464 633 
Tabelle 9: Zusammenhang zwischen Pentaglobintherapie und langfristiger Prognose 
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